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Potrebujete usporadat konferenci,
seminar nebo spolecenské setkani?

Vyuzijte idealni skolici prostory v Lékarském domé
Ceské lékarské spolecnosti J. E. Purkyné. K dispozici
je vam velky prednaskovy sal s dalSimi prostory,
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UVODEM

Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

v pravé dokonéeném dvojlisle Casopisu 1ékafil Ceskych je hlav-
nim tématem klinicka farmacie. Ta jiZ divno neni popelkou
klinické mediciny, ale ziskala své pevné misto v komplexni
PécCi o nemocné na lzkovych oddélenich nejen fakultnich
nemocnic.

Hned tfi z pfispévkl prednich klinickych farmaceutd
a farmakologt se tykaji polypragmazie - jednoho z nejzavaz-
néjsich problému farmakoterapie obecné. Podavani vétsiho
poctu 1éki soucasné nemuiZe byt automaticky povazovano za
néco negativniho, nebo dokonce nespravného. Nejcastéjsi
a z hlediska zdravi populace nejvyznamnéjsi choroby jsou
chronické a vyzaduji dlouhodobou medikamentézni, vétsi-
nou kombinovanou terapii. Pokud si jako modelovou situaci
vezmeme tfeba nemoci sdruzené v tzv. metabolickém syn-
dromu, snadno se dopocitame minimalné péti, ale i osmi
plné indikovanych t¢innych latek. A to ¢asto ti sami pacienti
jesté potfebuji antiarytmika, antikoagulancia, analgeti-
ka... Tento soubéh nepochybné zvysuje pravdépodobnost
(riziko) nezadoucich uc¢inki i 1ékovych interakci, ale prosté

nelze nékterou nemoc nelécit. Co vsak lze a je zapotiebi, je
identifikovat neindikované a nedcinné ptipravky, zamezit
duplicitdm a nahradit vice 1ékit kombinovanymi pfipravky,
které zvysuji adherenci pacientd k navrzené 1écbé.

Také dalsi dvé témata - nezddouci acinky a rezistence
k antibiotikim - patii k zdsadnim problém@m farmako-
terapie.

Z ostatniho obsahu upozornuji na zevrubné zpracovani
problematiky zdravotnich obvoddl - u nas pravem zatrace-
nych, ale jinde stale fungujicich.

Béhem nékolika méalo tydna odeslo hned nékolik vy-
znamnych postav Ceské mediciny; tfiz nich jsem znal osob-
né. Profesor Pfemysl Fri¢ byl skutecnou legendou cCeské
gastroenterologie, jesté po devadesatce fesil vyzkumné tikoly
a Ucastnil se mezindrodnich kongrest. A profesorka Kyra
Michalova sice nebyla 1ékafka, ale v oblasti nadorové cyto-
genetiky byla pro fadu 1ékafskych fakult a dalSich instituci
zakladatelskou osobnosti.

Petr Sucharda
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PREHLEDOVY CLANEK

Polypragmazie a jak ji predchazet

Jan Miroslav Hartinger, Daniel Laurus Bobek

Farmakologicky ustav 1. LF UK a VFN v Praze

SOUHRN

Polypragmazie je v soucasné dobé zdvazny problém, ktery je spojen
nejen se snizenim adherence, ale i s ¢astéjsi hospitalizaci a vyssi
mortalitou. Intervenci, které by vyskyt polypragmazie omezily, se
vénuje WHO v rdmci kampané Medication Without Harm, ale i rGizné
iniciativy, jako Mezindrodni skupina pro omezeni pouziti nevhodnych
|é¢iv a polypragmazie (IGRIMUP) nebo kampan Choosing Wisely.
Spravny pristup k reseni polypragmazie spociva v prevenci, tedy
nepredepisovani zbytnych 1é¢iv a casovém omezeni [é¢by, pokud
neni zamyslena jako celozivotni. Dale v cileném vyhledavani pacient(
s polypragmazif a v cilené intervenci pomoci tzv. depreskripce. Pro
spravné a uvazené vedeni depreskripce je dostupna fada postupd,
od seznam( nevhodnych IéCiv (Beersova kritéria, STOPP/START
ad.) po komplexni metody vyhodnocovani vyznamu jednotlivych
[ékd v medikaci pacienta, pomoci kterych Ize vyhledat nejvhodnéjsi
kandidaty k depreskripci (index vhodnosti lékd, algoritmus dobré
paliativni geriatrické praxe a mnohé dalsi).

V rdmci hodnoceni Uc¢innosti farmakoterapie vzdy oveéfujeme, zda
je dosazeno ucinku, pro ktery je Iék predepsan, zda indikace trva
v Case, kontrolujeme ddvkovani a také, zda pacient 1écbu chape.
Tim se snazime eliminovat farmakoterapii s velice malym ¢i zad-
nym benefitem pro konkrétniho pacienta. S timto relativné ¢asové
naro¢nym procesem muze vyznamné pomoci klinicky farmaceut
nebo farmakolog.

KLiCOVA SLOVA
depreskripce, index vhodnosti Iékti, Choosing Wisely,
low value care

uvop

Se stoupajici morbiditou pfibyva u jednotlivych pacientd
ipocet1ékil, které uzivaji. Pfitom stoupa pocet interakei, ne-
Zadoucich u¢inka (NU) a hospitalizaci spojenych s farmako-
terapii (1, 2). Lze fici, Ze pokud jsou dva pacienti s podobnou
zatézi riznymi chorobami 1é¢eni Gspésné riznym poctem
16k, vétsi prospéch ma pacient, ktery uziva 16kt méné,
coz prokazala korejska kohortova studie na zakladé dat od
vice nez 3 miliond pacientl star$ich 65 let. V této studii byli
pacienti s vétsim mnozstvim 1ékd ¢astéji hospitalizovani
a méli vyssi mortalitu is pfihlédnutim k jejich komorbiditdm
(méfeno podle Charlsonova indexu komorbidity) (3).

Proto je namisté polypragmazii vénovat pozornost
a Svétova zdravotnicka organizace (WHO) ji uvadi jako jed-
nu ze 3 klicovych oblasti k feSeni v ramci iniciativy Medication
Without Harm z roku 2017, Ktera se snazi snizit pocet pripadd,
kdy je pacient poskytovanou farmakoterapii poskozen (4).

VznikajiirGzné dalsi iniciativy, které se snazi eliminovat
nadbytecnou a zatézujici péci, véetné zbytné polypragmazie,
naptiklad celosvétova iniciativa Choosing Wisely, kterd se snazi
eliminovat tzv. low value care, véetné nadbytecnych diagnos-
tickych a farmakoterapeutickych postupt (5).

Cas. Lék. Ces. 2024, 163: 3-8

SUMMARY

Hartinger J. M., Bobek D. L. How to prevent polypharmacy
Polypharmacy is currently a serious problem that causes decrease
in adherence and increased number of hospitalizations and mortal-
ity. WHO addresses polypharmacy in the Medication Without Harm
campaign. Other initiatives that deal with polypharmacy are the
International Group for Reducing Inappropriate Medication Use &
Polypharmacy (IGRIMUP) and Choosing Wisely campaign.

The correct approach to address polypharmacy consists of its preven-
tion, i.e. not prescribing inappropriate or unnecessary medication and
providing clear timeframe for medication that should not be contin-
ued life-long. Further on we should actively seek patients suffering
from polypharmacy and intervene it by deprescription. Correctly
provided deprescription can be done by means of various tools
beginning from simple lists of inappropriate drugs (Beers criteria,
STOPP/START) to more comprehensive approaches that evaluate
the importance of each particular drug in patient’s medication list
and help to identify the least important ones that are candidates for
deprescription (Medication Appropriateness Index, Good Palliative
Geriatric Practice Algorithm and others).

When evaluating the appropriateness of pharmacotherapy, we always
check if the treatment aim is achieved, if the indication persists,
appropriateness of dosing and if the patient understands the phar-
macotherapeutical regimen. By this approach we try to eliminate the
pharmacotherapy with very low or no benefit for particular patient.
Clinical pharmacologist or pharmacist can significantly help with this
time-consuming process.

KEYWORDS
deprescription, Medication Appropriateness Index,
Choosing Wisely, low value care

Podle klinickych studii se takovy typ péce s velice ma-
lym benefitem zjiStuje aZ u 30 % nemocnych starsich 75 let,
ktefi vyhledaji 1ékafskou pomoc (idaje z kanadské Alberty
azUSA). Je velice zajimavé, Ze v pfipadé snahy o omezeni této
zbytné péce pomoci restriktivniho financovani dochazi nejen
k redukci low value care, ale obecné veskeré péce, tedy i péce,
kterou lze oznacit za uzitecnou. Nejedna se tedy o diisledek
prilis liberalni tthradové politiky, ale spise o individualni
rozhodovani jednotlivych specialistil, které je tfeba ovlivnit,
Probihaji tak snahy o zménu ,kultury*“ ordinace a preskripce
a o §irsi diskusi na toto téma mezi odborniky (6).

Nezadouci ucinky a rizika polypragmazie shrnuje tab.
1. Jednim ze zasadnich problému je zhorSeni adherence.
Bylo prokazano, Ze polovina pacient(l, ktefi uzivaji > 4 1éky,
neuziva vechny spravnym zptisobem (1). Odtud také nej-
Castéjsi definice polypragmazie jako uzivani vice nez 4 1éka
(2). Polypragmazie tak izce souvisi s compliance a s i¢innosti
farmakoterapie. Nékteré situace (napf. stav po infarktu
myokardu nebo srdecni selhavani) sice jasné vyzaduji podani
vice 1é¢iv najednou a polypragmazie tak nemusi nutné byt
chybou, musi v§ak spliiovat nasledujici kritéria (1):

2023,163, ¢.1-2 CASOPIS LEKARU CESKYCH
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« LéKy jsou pfedepsany za konkrétnim terapeutickym tice-
lem, se kterym souhlasi i pacient.

» Terapeutické cile jsou bud dosazeny, nebo se jejich do-
sazeni oCekava.

« Farmakoterapie je optimalizovana tak, aby byla minimal-
ni Sance rozvoje NU: davka, vybér 1ékové skupiny, vybér
1éku v anatomicko-terapeuticko-chemické (ATC) skupiné.

« Pacient je motivovan a schopen 1éky uzivat tak, jak jsou
predepsany.

Zda se az zbytecné tato kritéria uvadét, nebot popisuji
zakladni principy smysluplné 1é¢by, presto vsak k jejich
porusovani dochdzi az necekané Casto. Setkdvame se tak se
situacemi, kdy (1):

» Neni spolehlivy diikaz o t¢innosti 1é¢iva, resp. o jeho
prospéchu pro pacienta (napi. vétSina pfipadd podavani
teofylinu, naftidrofurylu, sulodexidu).

e PokraCujeme v terapii, i kdyZz 1ék nema uc¢inek (rotujeme
na dalsi 16k bez ukonceni terapie 1ékem pfedchozim).

¢ Propadame tzv. terapeutické iluzi, kdy precefiujeme vliv
predepsaného 1éku na zlepSeni stavu pacienta, i kdyz
nékteré priznaky se mohou zmirnit bez ohledu na pie-
depsanou terapii (5).

» Jsou podavany léky, které neadekvatneé zvysuji riziko roz-
voje NU (napf. vSeobecnd nadmérna preskripce inhibitorti
protonovych pump) (7).

» Pacient odmita / neni schopen 1éky uzivat (nékteré tera-
peutické rezimy a mira polypragmazie zcela evidentné
nejsou zvladnutelné, presto se s nimi setkavame).

» Pacient naopak lpi na zbyte¢né 1é6¢bé (proto by neméla byt
viibec zahajovana).

Polypragmazie je tedy zavazny problém, ktery néjak vzni-
ka4, je minimalné z¢asti preventabilni a pro ktery mize byt
pouzita pragmaticka intervence ve chvili, kdy k nému doslo.

PREVENCE POLYPRAGMAZIE

V ramci prevence polypragmazie bychom méli myslet na
moznost zpusobeni nechténé ,preskripcni kaskady*“ a vy-
hybat se vyvolani zavislosti na lécich, vici kterym vznika
tolerance (ztraceji i¢inek). Dale bychom neméli pfedepisovat
1éky, které nemaji prokazany tcinek a kriticky hodnotit redl-
ny piinos 1é¢by a samotny vyvoj onemocnéni, tedy neupadat
do terapeutické iluze.

Preskripéni kaskada predstavuje pfedepsani 1éku kvili
NU jiného léku. V nékterych piipadech jsou tyto postupy
védomé a opodstatnéné (napt. prevence osteopordzy pii 1é¢-
bé vysokodavkovanymi steroidy), nicméné nékdy mize byt

Tab. 1 Rizika spojena s polypragmazii (2)

souvislost podani 1éku s rozvojem nezadouciho G¢inku méné
zfejma (7-10). Misto tipravy davek/ukonceni podavani 1éku,
ktery priznak zptisobuje, pfidavame dalsi a dalsi 1éky. K tomu
prispiva skutecnost, Ze nékteré 1éky maji biologicky polocas
eliminace nékolik dni i delsi. Koncentrace 1ék potom dlou-
hou dobu pomalu stoupaji, nez dosdhnou ustaleného stavu,

a k rozvoji NU miiZe dojit az néjakou dobu po zahdjeni jejich

podavani. To vede k pfehlédnuti souvislosti mezi zahdjenim

terapie danym lé¢ivern a jeho NU a k ivaze o novém sympto-
mu, ktery je tfeba 1é¢it novym lékem. Zaroven u takového
1éku po kratkodobém preruseni jeho podavani nemusi dojit

k rychlému zlepSeni stavu, nebot se vylucuje z téla nékolik

dni ¢i tydn@. Napiiklad nékolik dni trvd, nez ustoupi nevol-

nost po ukonceni terapie donepezilem, ktery ma biologicky
polocas eliminace cca 70 hodin (11). Podobné to rovnéz bude
naptiklad se zacpou po podavani solifenacinu. Jako ukazky

dujici ptipady (7-10):

e U pacientd s demenci, ktefi inicidlné netrpéli mocovou
inkontinenci, existuje po zahajeni terapie centralnimi
inhibitory acetylcholinesterazy (donepezil, galantamin,
rivastigmin) vyssi pravdépodobnost, Ze jim bude pfede-
psan anticholinergni 1ék na terapii mocové inkontinence,
ktera je béZnym nezadoucim uc¢inkem centralnich inhi-
bitordl acetylcholinesterazy.

» Otoky po terapii blokatory kalciovych kanall jsou 1é¢eny
diuretiky.

« KasSel po podani inhibitoru angiotenzin konvertujiciho
enzymu (ACEi) je 1éCen antitusikem (naptf. i samotnym
pacientem pomoci volné prodejnych 1ékii). Kasel po po-
dani ACEi se muZe projevit po delsi dobé terapie, proto
nemusi byt 1éku pricitan.

e Ortostaticka hypotenze po ropinirolu pfedepsaném na
syndrom neklidnych nohou, ktera je 1é¢ena midodrinem.

« Anticholinergika v terapii mocové inkontinence nebo
verapamil zpomaluji peristaltiku a zptisobuji zacpu, ktera
je nasledné léCena laxativy.

Déle bychom neméli dlouhodobé predepisovat 1éky, kte-
ré ¢asem ztraceji ui¢inek, vyvolavaji toleranci a zavislost
(napf. benzodiazepiny nebo z-hypnotika). Ukazuje se, Ze tyto
1éky mohou zplisobit chronické problémy, které pretrvavaji
i po ukonceni jejich podavani, véetné poruch paméti a ko-
gnitivniho deficitu, ktery nasledné muize vést k preskripci
kognitiv (12). Svym zptisobem ale zavislost vyvolavajiiinhi-
bitory protonovych pump (PPI), kdy ukonceni jejich podavani
doprovazi rebound fenomén. Pacient ma po ukonceni terapie
potfebu obnovit uzivani pfi pyréze vzniklé kvili reaktivni
hyperplazii parietadlnich bunék, kterd postupné odezniva az

1. nezadouci Uc¢inky a/nebo Iékové interakce

2. snizend adherence k 1é¢bé

3. zhorseni onemocnéni vlivem léku pouzitého pro lécbu jiného onemocnéni

4. rozvoj kognitivniho deficitu/deliria (napt. benzodiazepiny, anticholinergika)

5. hubnuti, rozvoj malnutrice (v&tsi mnozstvi [éCiv snizuje chut k jidlu)

zlomeniny kréku kosti stehenni

6. pady (benzodiazepiny, antipsychotika, opioidy, diuretika, alfablokatory, centralni antinypertenziva, sedativni antihistaminika...),

7. rozvoj mocové inkontinence (kognitiva - centralni inhibitory acetylcholinesterazy)

8. imobilizace, hospitalizace, umisténi do zafizenf dlouhodobé péce

9. snizeni kvality Zivota

10. umrtf
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14 dni. Proto by mélo byt podavani PPI ukoncovano postupné
a pacient by mél byt informovan o tom, Ze zhor$eni pfiznaki
je pouze pfechodné (13).

Prohfeskem proti raciondlni terapii je rovnéz uzivani p¥i-
pravkii bez doloZeného ucinku. Mezi takové patfi typicky
nootropika, jako je extrakt z jinanu dvojlalo¢ného (Ginkgo
biloba) (14, 15), piracetam (16) a dalsi, pentoxyfilin, ktery se
nevyskytuje v zadnych doporucenich odbornych spole¢nosti
a podobné. K uzivani neti¢innych pfipravkd ¢asto prispiva
sam pacient nebo jeho rodina potizovanim velkého mnozstvi
potravinovych dopliikl. Nastava situace, kdy se pacient sim
neorientuje v tom, jaké 1éky jsou pro néj vyznamné, a jaké
zbytné. Zpravidla tak vznikaji rizné laické interpretace
mechanismi G¢inku 1é¢iv a z toho plynouci upousténi od
terapie Casto i Zivotné diilezitymi 1éky, zatimco potravinové
doplriky jsou stale preferovany.

DEPRESKRIPCE POLYPRAGMAZIE

Pokud je jiz polypragmazie rozvinutym problémem, je
vhodné aktivné zasahnout. Zasadnim nastrojem pro redukci
polypragmazie je tzv. depreskripce, tedy planované ukonce-
ni podavani 1éku nebo redukce davky 1éku, ktery méze paci-
enta poskozovat nebo pro néj jiz neni potfebny. Depreskripce
by méla byt soucasti pravidelné revize farmakoterapie po-
skytované idedlné kazdému pacientovi s polypragmazii,
pfipadné vybranym skupindm pacientt (2).

U seniorti 1ze pro vytipovani nevhodného nebo nejméné
vhodného 1éku ve farmakoterapii aplikovat néktera z doporu-
Ceni tykajicich se 16kt nevhodnych ve stafi. Jedna se prede-
v§im o vSeobecna kritéria STOPP/START (Screening Tool of Older
People’s Potentially inappropriate Prescriptions / Screening Tool to Alert
doctors to the Right Treatment) (17), ptipadné kritéria STOPPFall
(Screening Tool of Older Persons Prescriptions in older adults with high fall
risk) zaméfena na prevenci padu (18) nebo Beersova kritéria

Tab. 2 Index vhodnosti Iékti (Medication Appropriateness Index) (21)

PREHLEDOVY CLANEK

(19). Kromé toho lze u pacientd trpicich deliriem nebo nové
vzniklym kognitivnim deficitem spocitat tzv. anticholi-
nergni zatéz (anticholinergic burden) (20). Vy$si anticholinergni
zatéZ je spojena s vy$s$im rizikem rozvoje deliria. Zarover tim
zjistime, které 1éky bychom se méli pokusit z terapie vyloucit
¢ijenahradit, abychom tuto zatéz snizili. Uvedené nastroje
maji umoznit vytipovani potencialné nevhodnych 1ékd, je
vSak nutné je pouzivat vzdy individualné, tj. podle potieb
a preferenci pacienta, a mély by slouzit pouze jako nastroj
komplexnéjsi revize farmakoterapie, nikoliv byt aplikovany
mechanicky bez rozmyslu.

Pro provedeni takové komplexni revize byla vyvinuta celd
fada metodik pomdahajicich najit 1éky, které maji pro paci-
enta maly vyznam nebo nemaji vyznam zadny. Mezindrodni
skupina pro omezeni pouZziti nevhodnych 1é¢iv a polyprag-
mazie (IGRIMUP - International Group for Reducing Inappropriate
Medication Use & Polypharmacy) uvadi celkem 9 rtiznych postupti,
z nichz nékteré jsou spolehlivé validovany a snizuji vyskyt
1ékovych NU. Tyto nastroje se pti snaze o feSeni polypragma-
zie u polymorbidniho pacienta snazi najit urcity odstup od
pristupu zaméreného na 1écbu jednotlivych chorob, ktery
nam casto predkladaji doporucené postupy jednotlivych
odbornych spolecnosti (single disease evidence-based guidelines),
a prejit ke komplexnéjsimu piistupu, kdy lé¢ime pacienta,
ane pouze jednotlivé jeho choroby (2). V ndsledujicim textu
popisujeme nékteré z nich. Je zfejmé, Ze tyto ptistupy nelze
aplikovat mechanicky a vyzaduji dostatek casu. V pripadé
rozsahlej$ich zmén v medikaci je tfeba je uskutecriovat
postupné a pfi opakovanych kontrolach.

Jednim takovym komplexnim postupem je pouziti tzv.
indexu vhodnosti 1éku (Medication Appropriateness Index), pti
kterém se komplexné zhodnoti vesSkeré 1éky pacienta podle
validovaného seznamu kritérii. Jeho originalni znéni je uve-
deno v tab. 2 (21) a byl upraven pro fadu prostfedi a ndrodnich
specifik (22, 23). V tomto dotazniku se pro jednotlivé 1éky,

Je pro lék (stale) indikace?

Je Iék ucinny?

Je lék podavan ve spravné davce?

Je pacient vybaven spravnymi pokyny pro uzivani léku?

Jsou tyto pokyny praktické?

Vyskytuji se klinicky vyznamné Iékové interakce?

Vyskytuji se klinicky vyznamné interakce léku s nemoci/stavem pacienta?

Nevyskytuji se Iékové duplicity?

Je vhodnad délka terapie?

Neexistuje levnéjsi alternativa?

Tab. 3 9 otdzek pro zhodnoceni polypragmazie (24)

Otdzka Poznamka

Jsou vsechna lé€iva v medikaci pacienta nezbytna?

pentoxyfilin, nootropika...

Nejsou néktera z téchto léciv kontraindikovana u starsich pacientd?

Beersova Kkritéria, kritéria STOPP/START

Nejsou pfitomné duplicity?

nemuseji byt vzdy zjevné (napf. tiaprid + metoklopramid)

Uziva pacient nejnizsi uc¢innou davku?

down-titrace analgetik...

Nelé¢ime jednim lékem NU dal$iho Iéku?

preskripcni kaskady

Nelze lé¢ebny rezim zjednodusit?

polykomponentni pfipravky, Iéky na vice symptom0/indikaci,
léky s méné frekventnim ddvkovanim

Nejsou pfitomné lékové interakce?

Je pacient adherentni?

50 % pacientl neuzivd vice nez 4 1éky spravné

Neuzivd pacient volné prodejné produkty nebo léky nékoho jiného?
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Proberte s pacientem, nebo jeho opatrovnikem:

Na zdkladé spolehlivych dikaz( panuje shoda v tom, Ze je vhodné lék
pro tuto indikaci v pouZitém davkovani podavat pacientim v této
vékové skupiné a stupni ztraty sobéstacnosti a benefity pfevaiuji
viechny moiné neiadouci tcinky.

’ Ne/nevim jisté

Indikace je u pacienta v této vékové skupiné

. - . . A Ne v

a stupni ztraty sobéstacnosti spravna. 7
s

Ano A

~ - . Py o = . D
NepfevySuje riziko moinych neZadoucich |
Gginkd  moiné benefity pro starsi a kP

nesobéstacné pacienty?

Ne

N

Nevyskytuje se neiddouci Ucinek, ktery by A

Ano mohl byt lékem zplsoben? H

R

' ;

D

1

Neni dostupny jiny vhodnéjsi 16k? T

L X ’

1

N

Neni moZné sniZit davku/frekvenci v

podavani? M
Ne

Pokralujte ve stejném ddvkovani.

SniZte davky.

Emxmr

Obr. 1 Algoritmus dobré paliativni geriatrické praxe (25)

které pacient uziva, u kazdé otazky zapisSe hodnoceni od 1
(vhodny) do 3 (nevhodny). Po secteni bodl je mozno urcit
potencidlné nejméné vhodny 1ék (nejvyssi skére) a zvazit
jeho depreskripci (2).

pie u starsich pacientli zaloZena na 9 otazkach, které s krat-
kymi komentafi, respektive piiklady, uvadime v tab. 3 (24).

Dal$im postupem je algoritmus dobré geriatrické pali-
ativni praxe, ktery se snazi ukoncit podavani co nejvice 1ék1,
které nejsou pro pacienta zcela nezbytné (obr.1). Aplikaci toho-
to postupu v domovech seniorti doslo po ukonceni podavani
pramérné 2,8 1éku k redukci mortality a pfevozi do zatizeni
akutni péce. Vdomacim prostfedi pak po ukonceni podavani
pramérné 4,4 1éku doslo ke zlepseni kvality Zivota a pouze 2 %
z téchto 1éki bylo potfeba do medikace vratit (2, 25).

Pro tplnost uvedme, Ze 1ékova duplicita (tab.1a 2) nemusi
nutné byt na prvni pohled zfejma (napi. dva rizné betabloka-
tory). Casto totiZ vnimame pro dva 1éky riizné indikace, ale de
facto maji stejny mechanismus ucinku a klinickym tc¢inkem
se prekryvaji. Nemd smysl kombinovat tiaprid a metoklo-
pramid, nebot se jedna o strukturné velice podobné blokatory
dopaminu, stejné jako kodein proti kasli nema smysl podavat
pacientovi, ktery je 1éCen jinym opioidem (fentanyl, oxyko-
don...). Tab. 2 uvadi také dalsi dllezity nastroj, ktery miize
kromé depreskripce vyznamné zjednodusit farmakoterapii
pacienta a zvysit jeho adherenci. Jedna se o maximalni
vyuziti polykomponentnich pfipravka (antihypertenziva
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a hypolipidemika, peroralni antidiabetika, inhala¢ni bron-
chodilatancia a kortikosteroidy, antiparkinsonika...). Dale je
vhodné pouziti 1éki s méné frekventnim davkovanim (napft.
telmisartan vs. losartan). V téchto piipadech se vSak nejedna
o skutec¢nou redukci polypragmazie, ale pouze o redukci po-
¢tu uzivanych tablet. Dalsi moznosti je vybér vhodného léku
k pokryti vice symptomd (napt. pregabalin na neuropatickou
bolest a izkostnou poruchu).

Jak jiz bylo feCeno vyse, rozsdhlé zmény ve farmakote-
rapii a depreskripci vice 1ékl nelze vzdy provést najednou.
U nékterych 1é¢iv bude situace jasna - jedna se o zbytné 1éky
nebo potravinové dopliiky, které nemaji v medikaci pacienta
zadny vyznam. Takové jsou bézné z medikace vylucovany i pfi
hospitalizacich a nasim tukolem bude vysvétlit pacientovi,
Ze se nema k témto pfipravk@m jiZ vracet. Naproti tomu
vnékterych pfipadech budeme testovat, zda se nejedna o ,, te-
rapeutickou iluzi“ nebo preskripéni kaskadu. U téchto 1é¢iv
je vhodné vytvofit plan postupnych tprav farmakoterapie
aneprovadét vSechny navrhované tpravy najednou. Mistem,
kde je prostor k tomu se témto postuptim vénovat, muize byt
naptiklad ambulance klinického farmaceuta ¢i farmakologa.

V ptipadé uzivani velkého mnozstvi tablet se pacient mi-
Ze dostat do situace, kdy nezvladne po néjakou dobu vsechny
predepsané 1éky uzivat (napf. pfi gastroenteritidé). Zpravidla
potom dochézi k samovolné ,,depreskripci pacientem, coz
miiZe vést k vyfazeni Zivotné dlleZitych 1éki z terapie na tikor
16k, o kterych se pacient sim domniva, Ze ,,jsou zdravé“, To
jsou typicky rizné vitaminové dopliky, nootropika a dalsi.
V takovych ptfipadech se naplno ukazuje, Ze neuvazenou
preskripci zbytného 1éku vedeme nepiimo pacienta k tomu,
aby v budoucnu sam néktery z 1éki, ktery je pro néj diilezity,
prestal uzivat. V idedlnim ptipadé by tedy pacient mél byt
vybaven medika¢nim listem, tedy seznamem 1ékd a jejich
davkovanim, kde nechybi kromé indikaci a obecnych pokynd
kjejich uzivani ani informace o pfipadné moznosti 1é¢bu na
kratkou dobu prerusit (tzv. Medicine Sick Day Rules) (26).

POSKYTUJE REDUKCE POLYPRAGMAZIE
SKUTECNY KLINICKY BENEFIT?

Metaanalyza randomizovanych studii zkoumajicich
depreskripci u seniordt popisuje vyznamné snizeni morta-
lity, pokud byla pacient@im poskytovana individualni péce.
PovSechné edukacni programy vsak v tomto smyslu nebyly
acinné. Ve zminéné studii sice nebylo popsano zlepseni ko-
gnitivnich funkci pti depreskripci anticholinergik, ale snizil
se pocet padil u pacientdl, ktefi méli pady v anamnéze (27).
V kanadské studii D-PRESCRIBE byli pacienti starsi 65 let,
ktefi uzivali podle Beersovych kritérii 1-4 1éky nevhodné ve
stari, randomizovani do skupiny bez zvlastni péce (241 pa-
cientil) a skupiny, ve které farmaceut poskytl oSetfujicimu
1ékati odborné doporuceni pro individualizovanou depre-
skripci a pacientovi brozuru o depreskripci (248 pacientd).
U témér poloviny pacientd doslo k bezpe¢nému ukonceni
terapie nevhodnym lékem (pfedev$im hypnosedativy, de-
rivaty sulfonylurey a nesteroidnimi protizanétlivymi 1é¢ivy
[NSAIDs]) (28).

Spoluprace 1ékafe a pacienta s klinickym farmaceutem
nebo farmakologem je tedy G¢inny zplsob intervence v pfipa-
dé polypragmazie (28), je véak tfeba, aby farmaceut byl v této
problematice dobfe zorientovan, prosel nalezitym $kolenim
na pracovisti klinické farmacie a dosdhl specializace v tomto
oboru. Idedlnim zptisobem je provadéni pravidelné revize



farmakoterapie vzdy pfi hospitalizaci, ale i v pravidelnych
intervalech v domovech seniorti. Revize farmakoterapie by
meéla probéhnout vzdy po padu pacienta, u vSech pacienti
s excesivni polypragmazii (> 10 1ék1), u dementnich pacien-
tll, pacientd se zdvaznym organovym selhanim a s rozvinu-
tou kfehkosti (2).

MODELOVA KAZUISTIKA

76lety pacient pfiSel k planované vyméneé ureteralni-
ho stentu z diivodu unilaterdlni pourazové hydronefrézy.
Pacient se dale 1é¢il s hypertenzi, ischemickou chorobu
srde¢ni po perkutdnni korondrni intervenci (PCI) pfed
delsi dobou, benigni hyperplazii prostaty, hlubokou Zilni
trombézou, neuropatii, syndromem neklidnych nohou,
hyperurikémii s anamnézou dnavého zichvatu a viedovou
chorobou. Pacient mél v anamnéze sinusové bradykardie
po betablokatoru.

Pii pfijmu byla ziskana farmakologickd anamnéza klinic-
kym farmakologem a zahrnovala nasledujici 1éky (potravino-
vé dopliiky kurzivou): warfarin 2x 5 mg (nyni pred vykonem
nadroparin inj.), kandesartan 16 mg, atorvastatin 10 mg,
lerkanidipin 10 mg, pantoprazol 20 mg, tamsulosin 0,4 mg,
mirabegron 50 mg, alopurinol 100 mg, levodopa/karbidopa
250 mg/25 mg, 2-3x Magnesiilactici 0,5 g, hesperidin/diosmin
2x 500 mg , kyselina a-lipoova s vitaminy 600 mg, komplex
prirodnich latek pro terapii prostaty v kapslich, paracetamol/
kodein 500/30 mg pfi bolestech zad, metamizol 500 mg pfi
bolesti zad, metamizol/fenpiverin/pitofenon 30 kapek pfi
bolesti, nitroglycerin 0,5 mg dle potfeby, alprazolam 0,25 mg
pfi rozruseni, zolpidem 5 mg na spani dle potfeby, vitamin
D 8 kapek 1x tydné.

Pacient tedy uziva celkem 20 1é¢ivych pripravkid a do-
plika stravy, v pripadé bolesti az 21 tablet a kapsli denné a 2
ptipravky v kapkach. Farmakoterapie obsahuje celou fadu
zjevnych zbyteCnosti, dale potom nékteré problémy, které
je mozno fesit pfi dikladnéjsi dlouhodobéjsi spolupraci
s pacientem:

« Duplicita pfipravkd obsahujicich metamizol pravdépo-
dobné pfedepisovanych riznymi lékafi na bolesti zad
a na bolesti beder z diivodu hydronefrézy. Hrozi mj. pte-
kroceni maximalni doporucené davky; pacient nevédél,
Ze piipravky obsahuji stejnou G¢innou latku.

e Pacient uziva na spani pfipravek zolpidem a pfi rozruseni
alprazolam s podobnym mechanismem ucinku. Ackoliv
pacient sam mluvi pouze o obfasném uzivani, mnozstvi
vybranych baleni zolpidemu v 1ékovém zaznamu odpo-
vida uzivani 1x denné 10 mg (tedy v rozporu s uvadénou
frekvenci).

e Pacient uziva nitroglycerin na bolesti na hrudi, pficemz
popisované bolesti jsou spisSe atypického charakteru bez
promptni odpovédi na nitraty a pravdépodobné sou-
viseji s vertebrogennim algickym syndromem (VAS).
Nitroglycerin podle svych slov uzil za poslednich deset let
cca 2x, nicméné dle 1ékového zaznamu vybird pravidelné.

» Potencidlni preskrip¢ni kaskada: Pacient 1é¢i hypomag-
nezémii, ktera mizZe byt vyvolana dlouhodobou terapii
pantoprazolem. Medikace PPI zvys$uje riziko hypomag-
nezémie 043 % (7).

e Pacient uziva kyselinu a-lipoovou kviili neuropatii, ktera
byla v minulosti 1é¢ena pregabalinem, jenz ale pacient
netoleroval. Kyselina a-lipoova nefiguruje v doporuce-
nich pro terapii neuropatickych bolesti (29). Lékem 2.

PREHLEDOVY CLANEK

volby je v tomto ptipadé bud tricyklické antidepresivum
(amitriptylin), nebo dudlni inhibitor zpétného vychy-
tavani serotoninu a noradrenalinu duloxetin, pfipadné
venlafaxin. Amitriptylin je mozno vyuZzit rovnéz k 1é¢-
bé insomnie, ostatni zminéna antidepresiva maji silny
anxiolyticky uc¢inek (pacient uziva jak hypnotika, tak
anxiolytika). V tomto ptipadé by tedy bylo mozné zkusit
ovlivnit dva symptomy jednim lékem.

» Dalsizbytny potravinovy doplnék bez prokazaného uc¢inku
uziva pacient na benigni hyperplazii prostaty. K 1é¢bé pti-
znakl syndromu dolnich cest moc¢ovych u muz (M-LUTS)
uziva mirabegron a tamsulosin. Pokud je tato 1lé¢ba ne-
dostacujici, 1ze pfidat inhibitor 5a reduktizy (idedlné
polykomponentni ptipravek dutasteridu s tamsulosinem,
tedy nenavysovat pocet tablet).

» Na syndrom neklidnych nohou je pfedepsan ptipravek
s levodopou a karbidopou, ktery pacient uziva vice nez
3 roky. Levodopa je doporucovana pouze na obc¢asné po-
uziti dle potfeby, pficemz az u70 % pacientd uzivajicich
levodopu denné dojde ke zhor$eni symptom a k rebound
fenoménu (30). Typicky se pfiznaky vraceji v rannich
hodinach a probouzeji pacienty ze spanku. Pacient popi-
suje kfecCe, které u ného nastavaji v rannich hodinach,
probouzeji ho a uziva na né magnézium.

» Pacient uzivd atorvastatin 10 mg pfi ischemické chorobé
srde¢ni, nicméné posledni naméfena koncentrace LDL
cholesterolu je > 3 mmol/l. Pacient tedy pfi svém kardio-
vaskularnim riziku nesplriuje terapeutické cile. Mame
doklad o tom, Ze 1ék, ktery ma prokazatelnou tcinnost
a zasadni vliv na prognozu, je v terapii opomijen a jeho
davkovani je Spatné nastavené. Pacient neuzival v mi-
nulosti vy$si davku a nema zaznamenanou intoleranci
statind.

* V neposledni fadé je zde také prostor pro redukci poétu
tablet pii pouziti multikomponentniho pfipravku sartanu
a blokatoru kalciovych kanald (eventudlné i se statinem).

Lze shrnout, Ze pacient by pravdépodobné profitoval
z pravidelného uzivani nékterého z antidepresiv za ticelem
redukce, ¢i dokonce eliminace chronického uzivani analge-
tik, hypnotik, anxiolytik a 1é¢iv na polyneuropatii a syndrom
neklidnych nohou (vyuZziti jednoho 1éku v terapii vice sym-
ptomd). Pfi souc¢asném ukonceni podavani duplicit, potra-
vinovych dopliiki a pouZziti multikomponentnich pfipravki
by v zavéru intervence mohla pacientova medikace vypadat
napiiklad takto: warfarin 2x 5 mg, amitriptylin 25 mg, fa-
motidin 40 mg, telmisartan/amlodipin 40/5 mg, atorvastatin
40 mg, tamsulosin 0,4 mg, mirabegron 50 mg, alopurinol
100 mg, vitamin D 8 kapek 1x tydné, metamizol/fenpiverin/
pitofenon 30 kapek pfi bolesti. Tedy 7 tablet denné + 1x tydné
kapKky + kombinovany piipravek na bolest dle potfeby. Kromé
redukce polypragmazie je zde nahrazen pantoprazol famoti-
dinem, ktery méné interferuje se vstiebavanim vicemocnych
iontd véetné magnézia.

Na zavér je nutné zminit i finanéni zatéz takovéto poly-
pragmazie, na kterou si pacient sdm stézoval. Zminil, Ze by
rad uzival misto warfarinu pfima peroralni antikoagulancia
(DOACS), ale Ze si to nemuZe dovolit. Spravnym nastavenim
farmakoterapie by tedy mohlo dojit i k uSetfeni ndklad na
low value polyfarmakoterapii, které by mohly byt nasledné
investovany do komfortnéjsi antikoagulace.

Jelikoz uvedené zmény nelze provést v rychlém sledu a je
tfeba ovérovat toleranci a i¢innost upravené farmakoterapie,
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byl pacient objednan k dal§imu feSeni polypragmazie do
ambulance klinické farmakologie a farmacie.

ZAVER

Polypragmazie a tzv. low value care, kam se pocita i net-
¢innd farmakoterapie, predstavuji v soucasné dobé zavazné
problémy a reidlna zdravotni rizika. Intervenci v pfipadé
téchto problémi se vénuje WHO (4) i rizné dalsi iniciativy,
jako je IGRIMUP (2) nebo kampari Choosing Wisely, ktera ma
i ¢eskou variantu (informace jsou dostupné na strankach
Ceské internistické spole¢nosti) (5).

Spravny piistup k feSeni polypragmazie spoc¢iva v prevenci,
tedy nepfedepisovani zbytnych 1é¢iv, v poskytovani jasné
informace o ¢asové limitaci 1écby, pokud neni zamyslena
jako celozivotni (anxiolytika, ale i napf. dualni antiagre-
gace atd.). Dale je vhodné polypragmazii cilené vyhledavat
a provadét intervenci opakovanymi revizemi farmakoterapie
zaméfenymi na potencialné nevhodné 1éky, 1éky netucinné
azbytné. Ovéfujeme, zda je dosaZeno uc¢inku, pro ktery je 1ék
predepsan, zda indikace trva v case, kontrolujeme davkovani
a zda pacient 1é¢bu chépe. V soucasné dobé existuje mnoho
nastroji k feSeni polypragmazie, od jednoduchych sezna-
ml nevhodnych 1é¢iv po komplexnéjsi a ¢asové narocnéjsi
postupy porovnavani relativni délezitosti jednotlivych 1é¢iv,
které pacient uziva. S timto ¢asové naronym procesem mize
vyznamneé pomoci klinicky farmaceut nebo farmakolog.
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Lékoveé interakce - rizika
u pacientu s polypragmazii
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SOUHRN

Polypragmazie, fenomén dnesni mediciny, pfindsi velké riziko vzniku
lékovych interakci. Nékteré z nich mohou vést k zavaznym nezddou-
cim ucinkm nebo selhdni [é¢by, znalosti v této oblasti se dynamicky
rozvijeji. Farmakokinetické lékové interakce se mohou vyskytovat
nejen pfi metabolizaci 1é¢iv systémem izoenzymd cytochromu
P450, ale i na Urovni transportér(, kterych je jiz popsana celd rada.
Pro hodnoceni jejich klinického vyznamu je tfeba se orientovat ve
farmakodynamice a farmakokinetice lé¢iv, ale uvazovat i nad dal$imi
faktory, které dopad Iékové interakce ovlivni. Lékar by mél znat
bézné predepisovana léciva s vysokym interakénim potencidlem,
mit povédomi o silnych induktorech a inhibitorech CYP450 a také
o mozném vlivu genetického polymorfismu nékterych jeho izoforem.
Nemél by se vSak spolehnout na interpretaci Iékovych interakci
pouze za vyuziti dostupnych interakénich databdzi. Zadny software
zatim neni schopen vyhodnocovat interakce komplexné a v kontextu
konkrétniho pacienta, jeho zdravotniho stavu a komorbidit. Rovnéz
je tfeba spravné porozumét dostupnym informacim a pozorovanim
z klinickych studii a umét je prevést do realné praxe. S vyhodou dnes
jiz mUze lékar konzultovat problematiku lIékovych interakci u kon-
krétniho pacienta s klinickym farmaceutem nebo farmakologem.
Tento ¢lanek shrnuje problematiku Iékovych interakci, se zamérenim
na ty méné intuitivni A s uvedenim konkrétnich prikladt z praxe.

KLICOVA SLOVA
Iékové interakce, polypragmazie, inhibitor, induktor, substrat,
transportni systém, klinicky farmaceut

uvob

Multimorbidita vede k nartistu komplexnich terapeutic-
kych postuptl a k polypragmazii a tim ke zvySenému vyskytu
1ékovych problémt véetné 1ékovych interakei (LI). Ackoliv je
pojem polypragmazie v poslednich letech casto sklorovan,
neni jednoznacné definovan (1, 2) a také jeho chapani se
vyviji v ¢ase. Numerické definice vychazejici z poctu 1é¢iv,
které pacient uziva (nejcastéji je uvadéno 5 a vice 1é¢iv) se
zdaji byt jiz nevyhovujici. Ukazuje se totiz, ze dllezitéjsi
nez pocet 1é¢iv je pfedevsim identifikace vhodnosti terapie
u konkrétniho pacienta tak, aby benefity 1écby prevazily
jeji rizika. Polypragmazii tak musime chapat jako uzivani
Ci predepsani vice 1é¢iv, nez je klinicky vhodné v kontextu
komorbidit konkrétniho pacienta (1). Hovotfime o tzv. vhod-
né/pfinosné a nevhodné polypragmazii. Pacient tak mize
profitovat z vétsiho mnozstvi 1é¢iv za predpokladu, ze 1écba
vychazi z principu mediciny zaloZené na dikazech (EBM),
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SUMMARY

Russ K., Vaiikova T. Drug interactions

- risks in patients with polypharmacy

Polypharmacy, a phenomenon of today’s medicine, brings a great risk
of drug interactions. Some of them can lead to serious side effects or
treatment failure, knowledge in this field is dramatically developing.
Pharmacokinetic drug interactions can occur not only when drugs
are metabolized by the cytochrome P450 isoenzyme system, but
also at the level of transporters, a number of which have already been
described. In order to assess their clinical significance, it is necessary
to orient oneself in the pharmacodynamics and pharmacokinetics of
drugs, but also to consider other factors that will influence the impact
of drug interactions. The physician should be familiar with commonly
prescribed drugs with a high interaction potential, be aware of strong
inducers and inhibitors of CYP450, as well as the possible influence of
genetic polymorphism of some of its isoforms. However, one should
not rely on the interpretation of drug interactions only using available
interaction databases. No software is yet capable of evaluating inter-
actions comprehensively and in the context of a specific patient, their
health status and comorbidities. Also, the information available from
clinical studies and observations needs to be properly understood
and translated into real practice. Nowadays, it is a great advantage
a doctor can consult with a clinical pharmacist or pharmacologist on
the issue of drug interactions in a specific patient. This article sum-
marizes the issue of drug interactions, focusing on the less intuitive
ones, with examples from practice.

KEYWORDS
drug interactions, polypharmacy, inhibitor, inducer, substrate,
transport system, clinical pharmacist

odrazi klinicky stav a potfeby pacienta a bere v potaz poten-
cidlni LI. Nevhodné pfedepisovani 1é¢iv tak nemusi nutné
spocivat jen v nadmérném nebo chybném piedepisovani,
ale zahrnuje také nedostatecné predepsani 1é¢iv, ktera jsou
u daného pacienta klinicky indikovana (2).

Je faktem, Ze zvySend mortalita, pady, nezadouci téinky
1é¢iv, prodlouzeni doby hospitalizace a ¢asna rehospitalizace
brzy po propusténi pacienta z nemocni¢niho zatizeni patfi
mezi neptiznivé dopady polypragmazie (1). Riziko LI roste
s poctem koexistujicich onemocnéni a s poctem predepsa-
nych 1é¢iv, jak ukazuje fada farmakoepidemiologickych
studii, v nichz byla tato souvislost prokazana (3). Hodnoty
se mezi jednotlivymi pracemi 1isi, incidence prokazatelnych
nasledku LI je uvedena v Sirokém rozpéti 4-88 % (4). Rovnéz
problém nedostatecného hlaseni nezadoucich udalosti z di-
vodu LI znamena, Ze mame jen malé povédomi o jejich
skute¢né prevalenci a klinickém dopadu (3).
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DEFINICE A ZAKLADNj DELENI
LEKOVYCH INTERAKCI

JestliZe pti soucasném podani > 2 1é¢iv dojde ke zméné
ucinku nékterého z nich, pak hovofime o LI (4). Tu vSak
mizZeme chapat i v §irS§im slova smyslu, kdy ke zméné oce-
kavaného uc¢inku 1éku mtiZe dojit vlivem potravy nebo jejich
slozek, napoje, rostlinného 1éciva, dopliiku stravy (5) nebo
také vlivem koufeni (pfesnéji vlivem polycyklickych aroma-
tickych uhlovodiki v cigaretovém koufi). Vysledkem tohoto
vzajemného plisobeni miiZe byt sniZeni tcinku 1é¢iva ¢i jeho
uplna ztrata, nebo naopak zvyseni i¢inku, piipadné vystup-
novani nezadoucich uc¢inkd s moznymi projevy toxicity.
Lékové interakce nemusime vzdy chapat jen jako negativni
jev, v fadé ptipadi mohou byt prospésné (napt. kombinovana
terapie vysokého krevniho tlaku nékolika antihypertenzivy).
Podle principt interakénich mechanismt rozliSujeme far-
maceutické, farmakodynamické a farmakokinetické LI (4).

FARMACEUTICKE LI

Farmaceutické LI (tzv. inkompatibility) jsou zaloZeny na
chemické ¢i fyzikdlné-chemické reakci jednotlivych latek
nebo slozek 1é¢ivych ptipravki (LP). K reakci mtze dojit také
mezi latkou a obalovym materidlem ¢i pomtickou uZivanou
k aplikaci 1é¢iva (napf. nazogastrickou sondou). Konkrétnim
prikladem inkompatibility mtiZe byt spole¢na aplikace ami-
noglykosidti a nékterych pfipravki s beta-laktamy, kdy byly
prokazany vyznamné sniZzené koncentrace aminoglykosida
snaslednym sniZenim jejich tcinku. Pfi soucasném pouziti
kombinované terapie aminoglykosidi a beta-laktam, kterd
je v fadé klinickych situaci vyhodna, je proto doporuceno
podavat je oddélené (6).

FARMAKODYNAMICKE LI

Farmakodynamické interakce jsou diisledkem piisobeni
interagujicich latek v cilové struktufe/na misté (napf. na
receptoru, transportnim proteinu, v iontovém kanalu),
pfipadné ucinek jednoho 1é¢iva vyvolava rozdilnym me-
chanismem opacnou farmakologickou odpovéd nez druhé
1é¢ivo, nebo stejnou odpovéd jako druhé 1é¢ivo, a tak nepiimo
snizuje nebo podporuje jeho Gc¢inek (napi. antagonismus
antidiabetik a glukokortikoidi nebo naopak synergické pti-
sobeni inhala¢nich betamimetik a anticholinergik). VétSina
téchto interakci je snadno predikovatelna ptiznalosti G¢inkd
jednotlivych 1é¢iv, i kdyZ mnohé z nich nebyly nikdy jasné
uvedeny v literatute ¢i védecky kvantifikovany (5). Jde o reak-
ce aditivni, synergické (napft. zesileni nefrotoxickych a¢inkd
1é¢iv), nebo naopak o reakce antagonistické (napf. podavani
antidot - morfin a naloxon).

FARMAKOKINETICKE LI

Asi 30-40 % vSech interakci pfedstavuji farmakokinetické
LI, které jsou vétSinou dobfe zdokumentovany z hlediska
EBM. K tomuto druhu interakce dochazi ve chvili, kdy se
meéni osud 1é¢iva v organismu, tedy kdy je dostupnost 1é¢iva
v cilovém misté ovlivnéna zménami v jeho absorpci, distri-
buci, metabolizaci nebo exkreci (akronym ADME). Jejich
vyskyt nelze jednodus$e odvodit z mechanismu G¢inki 1é¢iv,
a proto mohou byt lehce pfehlédnuty. Pro ticely registrace
nového léciva v dnesni dobé musi vyrobce dolozit studie
farmakokinetickych LI, které slouzi jako soucast prukazu
jeho bezpecnosti (5).

Mechanisma LI na tGrovni absorpce 1éc¢iva je fada, roli
mize hrat pfijem potravy, mezilatkova interakce ve smyslu
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tvorby nerozpustnych komplex@, zména pH, motility gas-
trointestindlniho traktu (GIT), ovlivnéni kvality stfevni
sliznice ¢i stfevni mikrobioty (4, 5). Pfikladem je interak-
ce peroralné podanych fluorochinolonti nebo bisfosfonata
s vicevalen¢nimi ionty (Ca?*, Fe>, Fe¥, Mg), ale i s vazaci
fosfatii, jako je sevelamer.

Jako pfiklad LI ve fazi distribuce 1é¢iva je Casto uvadéna
kompetice pfi vazbé latky na plazmatické proteiny, respek-
tive albumin. Tyto interakce vSak zpravidla nemaji klinicky
vyznam.

Nejvice poznatkll mame o farmakokinetickych LI na
Urovni metabolismu. Biotransformace 1é¢iv probiha hlavné
vjatrech. U nékterych latek nastava vsak jiz pfi procesu vstie-
bavani (pfedev$im v proximalnich ¢astech tenkého stieva)
nebo pfi eliminaci ledvinami a v jinych tkanich, kde jsou
exprimovany enzymové systémy tzv. prvni a druhé faze bio-
transformace 1é¢iv (5). Smyslem téchto biotransformacnich
procest je postupna detoxikace 1é¢iva za vzniku metaboliti,
které jsou z organismu snadnéji vylouceny. Metabolit v§ak
nemusi byt inaktivni struktura, mohou vznikat G.¢inné;jsi
nebo toxictéjsi latky neZ ptiivodni molekula. Pokud je vlastni
matefskd 1atka bez icinku a vznika déinny metabolit, jedna
se o tzv. prolécivo (napt. klopidogrel, dabigatran-etexilat).
Existuji samozfejmeé i 1é¢iva, kterd biotransformaci nepod-
1éhaji viibec a jsou z organismu vylucovana nezménéna
moci (napt. gabapentin, metformin). V pifipadé interference
s metabolismem 1ékti tak mZeme v ptipadé jednoho 1é¢iva
urychlit jeho eliminaci, ale v pfipadé jiného naopak zvysit
jeho aktivitu.

Farmakokinetickd LI mtiZe nastat i ve fazi exkrece 1é¢iva
z organismu - pfi zméné pH moci (napf. alkalizace moci
bikarbonatem urychli eliminaci methotrexatu a dalSich
slabych kyselin), ovlivnénim glomeruldrni filtrace, vlivem
1ékového poskozeni ledvinnych funkci nebo zménami v en-
terohepatalni cirkulaci (zde zpravidla ovliviiujeme zpétnou
absorpci 1é¢iv vyloucenych do stfeva) (4, 5).

Lékovych interakci pii procesech absorpce, distribuce
a exkrece je popsana fada, podrobny vycet jejich mechanis-
mul a konkrétnich prikladd vSak presahuje ramec tohoto
¢lanku, proto se budeme vénovat predev§im interakcim na
drovni metabolismu.

CYTOCHROM P450

Z hlediska LI na trovni metabolismu jsou nejprozkou-
manéjsi déje katalyzované enzymy cytochromu P450 (CYP),
na nichz probihaji oxida¢né-redukéni procesy. Jde o enzymy
prvni faze biotransformace 1éciv, které zavadéji do molekuly
lipofilnich 1é¢iv hydrofilni funkéni skupinu. Jednotlivé
izoformy CYP450 jsou lokalizovany v riznych tkanich or-
ganismu (jatra, stfevo, ledviny, plice, keratinocyty) (4, 5)
V soucasné dobé zname u ¢lovéka celou fadu izoforem CYP.
Za metabolismus 1é¢iv sice odpovida asi jen 9-12 znich, jejich
vyznam je vSak nemaly, nebot se podileji na metabolismu
az 75 % vsech 1é¢iv (5). Jedna se pfedevsim o tyto izoformy
(procentudlni podil na metabolismu 1é¢iv): CYP3A4 (27 %),
CYP2D6 (13 %), CYP2C9 (10 %), CYP2C19, CYP1A2, CYP2C8 (5-10
%), CYP2B6, CYP2EL (< 5 %) (7).

Izoformy CYP450 jsou substratové specifické. Nékterd
1é¢iva jsou metabolizovana vyhradné jednou izoformou
CYP450 (napft. nebivolol prostfednictvim CYP2D6) a v téchto
pfipadech m@Ze mit LI na tirovni metabolismu vyznamny Kli-
nicky dopad. Vétsina 1é¢iv vSak podléha biotransformaci vice



metabolickymi drahami (napf. amitriptylin je substratem 7
izoforem CYP450). V takovém pripadé se LI na urovni jedné
izoformy CYP450 nemusi zavaznéji projevit, pokud se jedna
o inhibici, nebot je-li zablokovana jedna cesta metabolismu
(jedna izoforma CYP), 1é¢ivo muZe byt biotransformovano
alternativnimi cestami. V pfipadé indukce vSak miiZe byt
interakce stale vyznamna, nebot indukce jedné metabolické
cesty muze stile vyznamneé urychlit eliminaci 1é¢iva, nehledé
na jeho dalsi eliminaéni cesty. Néktera 1é¢iva jsou nejenom
substraty riznych izoforem CYP450, ale mohou zaroven
ovlivriovat urcité izoformy ve smyslu inhibice ¢i indukce.
Takovym pfikladem je vorikonazol, ktery je substratem
CYP2C19, CYP3A4 a CYP2C9, plsobi vsak také jako silny
inhibitor CYP3A4, stfedné silny inhibitor CYP2C19 a slaby
inhibitor CYP2C9 (7).

Na drovni enzymovych systémi druhé faze biotransfor-
mace, napt. uridindifosfat glukuronosyltransferazy (UGT),
rovnéz probihaji LI. Ve srovnani s CYP450 vSak interakce na
této irovni nebyly dosud tak dikladné studovany.

INHIBICE A INDUKCE CYTOCHROMU P450,
KONKRETNI PRIKLADY

DileZita je definice zakladnich pojmi: substrat, inhibi-
tor a induktor. Substratem je latka (1é¢ivo), ktera je enzymem
metabolizovana. Lécivo, které redukuje (sniZuje a zpomaluje)
aktivitu biotransformac¢niho enzymu, oznacujeme jako
inhibitor. Naproti tomu zvySeni aktivity a urychleni me-
tabolismu zptisobuje tzv. induktor (7). Pfiklady 1éciv, které
jsou substraty, inhibitory a induktory enzym CYP450, jsou
uvedeny v tab. 1.

Inhibice (nejcastéji reverzibilni), kdy dochazi k potlaceni
aktivity enzymu, je procesem, ktery obvykle nastupuje ihned
atrva po dobu pfitomnosti inhibitoru v téle pacienta. Pokud
ma léc¢ivo dlouhy biologicky polocas eliminace, pretrvava
inhibice i nékolik dni po ukoncenijeho podavani. Odeznéni
nastava ve chvili, kdy koncentrace inhibitoru klesne pod tzv.
inhibi¢ni koncentraci. Pokud je navic inhibice ireverzibilni
(dGsledkem kovalentni vazby cilové struktury s inhibitorem),
muZe pretrvavat jesté déle (fadové i nékolik tydnt), jelikoz
inaktivovany enzym musi byt nové syntetizovan (pfikladem
je inhibice CYP2D6 paroxetinem) (5, 7). Vysledkem inhibice
je kumulace substratd inhibovaného enzymu a zesileni je-
jich G¢inkd, at uz zadoucich, ¢i nezadoucich. V pfipadé, Ze
je substratem prolécivo (napt. klopidogrel), které se teprve
metabolizaci transformuje na aktivni latku, po pfidani in-
hibitoru dané izoformy (v pfipadé klopidogrelu jde o inhibici
CYP2C19 napf. omeprazolem) miiZe dojit naopak ke sniZeni
ucinku s rizikem selhani 1é¢by. Pfiklady silnych inhibitor,
které se v medikaci polymorbidniho pacienta mohou bézné
vyskytnout, jsou azolova antimykotika flukonazol a itrako-
nazol. Flukonazol je silnym inhibitorem CYP2C19 a stfedné
silnym inhibitorem CYP2C9 a CYP3A4. Itrakonazol je silnym
inhibitorem CYP3A4. Problematicky je navic i jejich dlouhy
biologicky polocas eliminace. Navozena inhibice tak pretr-
vava ipo ukonceni terapie témito 1é¢ivy a diisledek inhibice
metabolizujiciho enzymu mize byt klinicky vyznamny i ve
chvili, kdy je 1é¢ivo nékolik dni z terapie vyfazeno a nikdo
jiz na potencialni doznivajici interakci nemysli.

S indukci se v praxi setkdvime méné casto. Silnych
induktord bylo doposud identifikovano podstatné méné
nez silnych inhibitordi a jsou méné casto podavany (tab.1).
Kinduktorim (konkrétné CYP1A2) fadime také polycyklické
aromatické uhlovodiky vznikajici pfi spalovani tabaku (7). Pfi

PREHLEDOVY CLANEK

indukci, kdy vznika zvySené mnozstvi metabolizujiciho en-
zymu, dochédzi vlivem jeho nadmeérné aktivace ke zrychleni
odbouravani jeho substrati s moznou ztratou jejich ucinku.
To miiZe byt v situacich, kdy je podavana onkologicka ¢i
imunosupresivni terapie, fatdlni. Indukce je zdkefna - jeji
nastup i odeznéni se projevi s ur¢itou latenci, nebot funguje
na principu zvySeni genové exprese a vyvolani transkripce
s naslednou syntézou enzymu, kterd vyZaduje urcity cas.
Indukce se tedy zacne projevovat az za 2-3 dny, maxima je
obvykle dosazeno 5.-7. den v piipadé podavani induktoru
s dost kratkym biologickym polocasem eliminace, aby za
tuto dobu doslo k dosaZeni ustdleného stavu plazmatickych
koncentraci (5). Pokud ma 1é¢ivo polocas delSi, mtze k plné-
mu rozvoji indukce nastat i po delsi dobé (4). S tim souvisi
rovnéz odeznéni indukce, tzv. deindukce, kdy musi dojit
k dostatecnému poklesu koncentrace induktoru a nasled-
nému fyziologickému odbourani naindukovanych enzymda.
Pretrvavani indukce tedy zavisi na biologickém polocasu jak
ovlivnéného enzymu (degradace trva v primeéru tyden), tak
indukujici 1atky (uvadi se doba 3-5 biologickych polocasi).
U 1é¢iv/induktorti, které maji velice dlouhy biologicky po-
locas eliminace (napf. fenobarbital), mtze deindukce trvat
i nékolik tydnt (5).

Prikladem silného induktoru fady metabolizacnich en-
zym je kKarbamazepin. Ackoliv ma velky interakéni poten-
cial, fadu vyznamnych neZadoucich t¢ink a jen u nékolika
indikaci je 1é¢ivem prvni volby, stale je hojné predepisovan.
Dle informaci ze Statniho tstavu pro kontrolu 1é¢iv bylo za
posledni kvartal roku 2023 v Cesku spotfebovdno bezma-
la 690 tisic definovanych dennich davek karbamazepinu.
Karbamazepin je silnym induktorem CYP3A4, stfedné silnym
induktorem CYP2C9 a CYP2C8 a na CYP2C19 ma karbamazepin
dualni i¢inek - na drovni transkripce ptisobi jako silny in-
duktor, ale zaroven je silnym inhibitorem tohoto izoenzymu
(8). Indukuje transkripci efluxni pumpy glykoproteinu P
(P-gp) a enzym ze skupiny UGT. Je i substratem téchto en-
zymd a indukuje tak i vlastni biotransformaci - tzv. autoin-
dukce. Ptijeho metabolizaci vznika aktivni metabolit. Z vySe
uvedeného vyplyva, ze karbamazepin méni farmakokinetické
parametry fady 1é¢iv. Tyto zmény mohou pretrvat i nékolik
dni po ukonceni jeho podavani. Dle vyrobci mnoha 1é¢iv je
soucasné podavani s karbamazepinem kontraindikované.

Prakticky vzdy byva problémem jakakoliv zména me-
dikace u pacienta dlouhodobé uzivajiciho karbamazepin.
Naptiklad pfi situaci vyzadujici pfidani perordlniho anti-
koagulacniho 1é¢iva do pacientovy medikace neni zadné
feSeni idedlni. U 3 z aktudlné dostupnych 1é¢iv ze skupiny
peroralnich pfimych antikoagulancii (DOACs), konkrétné
apixabanu, rivaroxabanu a dabigatran-etexilatu, je soucas-
né podavani povazovano dle vyrobcti za kontraindikované,
poptipadé jej popisuji jako velmi zdvaznou LI. Diivodem je
vyznamné riziko sniZeni plazmatickych koncentraci a tim
iantikoagula¢niho u¢inku. ReSenim by mohlo byt terapeu-
tické méreni plazmatickych koncentraci, které je u 1éciv ze
skupiny DOAC dostupné, ale chybi jasné validované postupy
pro konkrétni apravy davek (9). Jako méné zdvazna je po-
pisovana LI karbamazepinu s edoxabanem a warfarinem,
ale ani jedno z téchto 1é¢iv nelze jednoznacné doporucit.
U edoxabanu pfedev$im z diivodu nestabilni dostupnosti na
trhu. Warfarin je 1é¢ivo s izkym terapeutickym oknem, ma
2 aktivni metabolity s riznym biologickym poloc¢asem elimi-
nace a jeho metabolismus (a ve vysledku Gi¢inek) je ovlivnén
mnoha faktory. Pfi sou¢asném podani s karbamazepinem je
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Izoenzymy CYP450

Inhibitory

Induktory
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Tab. 1 Pfehled vybranych substratd, inhibitort a induktor(i izoenzymu cytochromu P450 (5, 7, 8, 11, 18)

3A4 2D6 2C9 2C19 1A2
alprazolam amitriptylin derivaty sulfonylurey diazepam agomelatin
amlodipin dextromethorfan (napf. gliklazid, glipizid) |es/citalopram duloxetin
apixaban fluoxetin diklofenak fluoxetin fluvoxamin
atorvastatin kodein fenytoin klopidogrel klozapin
dexamethason metoprolol fluoxetin lansoprazol kofein
fentanyl nebivolol losartan omeprazol melatonin
lerkanidipin oxykodon warfarin pantoprazol olanzapin
kvetiapin paroxetin sertralin teofylin
midazolam venlafaxin vorikonazol tizanidin
oxykodon

rivaroxaban

simvastatin

solifenacin

trazodon

verapamil

vorikonazol

zolpidem

ciprofloxacin amiodaron amiodaron flukonazol ethinylestradiol
flukonazol bupropion flukonazol (v davce 100 mg/den  |ciprofloxacin
fluvoxamin duloxetin (v davce 200-400 mg |je silnym inhibitorem)  |fluvoxamin
klarithromycin es/citalopram denné je stfedné silnym |fluoxetin propafenon
ritonavir (v ddvce fluoxetin inhibitorem; v ddvce fluvoxamin

100 mg 2x denné haloperidol 100 mg/den slabym esomeprazol

je silnym inhibitorem)  |paroxetin inhibitorem) (v davce 30 mg/

posakonazol propafenon fluvoxamin den je stredné silnym

verapamil sertralin metronidazol inhibitorem)

vorikonazol venlafaxin kyselina valproova omeprazol

grapefruitova stava trimetoprim (v davce 40 mg/
vorikonazol den je stredné silnym

inhibitorem)

sertralin

vorikonazol
dexamethason karbamazepin enzalutamid rifampicin fenobarbital
enzalutamid rifampicin fenytoin enzalutamid fenytoin
fenobarbital (jde o slabé induktory, |karbamazepin flukloxacilin
fenytoin silné a stfedné silné rifampicin (pravdépodobné
flukloxacilin nejsou znamy) trezalka teckovana slaby induktor)
karbamazepin rifampicin
metamizol (sila indukce ritonavir

zdlezi na davce)
rifampicin
trezalka teckovana

polyaromatické
uhlovodiky (koureni)

Pozn.: Tu€né jsou vyznaceny silné inhibitory ¢i induktory a citlivé indexni substraty (tzv. sensitive index substrates) pouzivané jako preferované
substraty v klinickych interakénich studiich dle FDA; pro 2B6 neni takovy substrat zatim identifikovan.

popisovano vyrazné snizeni INR s nutnosti navySeni davky
warfarinu. Rizikova je jiZzminéna latence v nastupu indukce
ideindukce (10). Pokud nastane klinicka situace jednoznacné
vyzadujici soucasné podavani karbamazepinu a warfarinu,
je tfeba vSechny tyto faktory vzit v potaz a samoziejmosti je
Cetna kontrola INR.

Doposud ne piili§ zndmym faktem je, Ze mezi silné in-
duktory CYP3A4 patfi béZné podavané analgetikum metami-
zol. Bylo zjisténo, Ze jiz po tfidennim podavani metamizolu
se zasadné snizuje plocha pod kifivkou koncentrace (AUC)
citlivého substratu midazolamu. Zmeény v metabolismu
midazolamu byly patrné jesté 5 dni po ukonceni terapie
metamizolem (11). Problémem je, Ze metamizol byva ¢asto
podavan v rezimu on demand a sila indukce je zavisla na davce
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a délce podavani. Je tedy casto obtizné predikovat klinicky
vyznam této LI.

V pfipadé kombinace induktoru a inhibitoru pfevazi
acinek inhibitoru, ktery funguje pfimo na metabolizujicim
enzymu a nepiisobi pfes zmény exprese. Rizikova situace
nastava v pfipadé, Ze pacient dlouhodobé uziva induktor,
naptiklad koufi, nasledné mu je vytitrovana vyssi davka
substratu indukovaného enzymu (napf. teofylinu) a do této
situace mu je pfedepsan inhibitor naindukované metabo-
lické cesty (napf. ciprofloxacin). Dojde tak k vyraznéjsim
projevam toxicity (pfeddvkovani substratem - teofylinem),
nebot pacient je nastaven na vyssi davku, nez by odpovidalo
fyziologické aktivité metabolizujiciho enzymu CYP1A2 nein-
dukované koufenim (12).



2C8 2B6 2,00E+01
loperamid bupropion etanol
montelukast cyklofosfamid chlorzoxazon
pioglitazon sertralin (neni v Cesku dostupny)
repaglinid tramadol izoniazid
izofluran
paracetamol
klopidogrel klopidogrel diosmin
trimetoprim vorikonazol disulfiram
etambutol
izoniazid
rifampicin karbamazepin izoniazid
rifampicin alkohol
ritonavir (v davce (chronicky uzivany)
min. 600 mg/den
je stredné silnym
induktorem)

DALSI FAKTORY OVLIVNUJICi
AKTIVITU CYTOCHROMU P450

Aktivita CYP450 (exprese a funkce) je ovlivnéna nejen
inhibici ¢i indukci, ale také fadou dalsich faktori: stravou,
vékem, pohlavim, pritokem krve jatry, funkénim stavem
jater, ledvin nebo rtiznymi patologickymi stavy (rakovina,
zanét, cholestaza) (13, 14). Z vysledkd studii vyplyva, Ze pfi
zanétlivych onemocnénich nebo jinych stavech (naptiklad
rozsahly chirurgicky zakrok), kdy je zvySena plazmaticka
koncentrace prozanétlivych cytokind (interleukin 6 aj.),
dochazi ke sniZeni exprese a aktivity fady CYP. To mize
vést ke zpomaleni metabolismu a zvySeni expozice jejich
substrat/1éciv (5, 7).

Neméné vyznamnym faktorem, ktery ovliviiuje aktivitu
enzymu CYP450, je jejich geneticka variabilita, takzvany
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geneticky polymorfismus. Jeho diisledkem je velka interin-
dividualni variabilita v aktivité jednotlivych izoforem CYP,
coz se projevi v rozdilné stfevni, hepatalniirenalni clearance
1é¢iv. Na zakladé toho rozlisujeme v populaci metabolizatory:
pomalé (PM), intermedidrni (IM), rychlé/extenzivni (EM)
a ultrarychlé (UM) (5, 13, 14).

Pomali metabolizatoii mohou byt v dusledku snizené
enzymové aktivity i pfi podavani bézZnych davek 1éc¢iva vysta-
veni zvySenému riziku vyskytu nezadoucich ucinku 1é¢iva.
Riziko selhani terapie je pak logickym dlsledkem zpomale-
ného metabolismu, jedna-li se o prolécivo. Podobna situace
nastava také u ultrarychlych metabolizatorti, kdy mize byt
v bézném davkovani icinek 1é¢iva nedostateény. Povédomi
o genetickém polymorfismu je dilezité, mize hrat roli pfi
optimalizaci 1é¢by a napomaha také spravné interpretaci LI.
Ultrarychli metabolizatofi potfebuji primarné vyssi davku
1éc¢iva, proto prizablokovani metabolismu inhibitorem hrozi
vyrazné vyssi riziko nezadoucich i¢inkd ¢i toxicity. Z hledis-
ka LI s inhibitory je tedy UM rizikovéjsi ve srovnani s PM.

Vyvoj v této oblasti dnes jiz umoznuje provést genetické
vySetfeni (béZné se provadi napiiklad pro stanoveni aktivity
enzymu thiopurinmethyltransferazy [TPMT] pied zahajenim
1é¢by thiopuriny pro predikci potencidlni toxicity). Nejlépe
jsou popsany polymorfismy u CYP2D6, CYP2C9, CYP2C19 (14),
ale ukazuje se, Ze polymorfni mohou byt prakticky vSechny
bilkovinné struktury v organismu (véetné receptorit nebo
transportnich proteint) (5).

TRANSPORTNI SYSTEMY

V poslednich letech zaznamenavame velky vyvoj v oblasti
poznatkd LI na trovni tzv. transportérti/pienasect. Témito
transportéry rozumime bilkovinné struktury nachazejici
se na plazmatické membrané (celularni i intracelularnich
struktur), kde napomd&haji pfesunu latek skrz membranu.
Interakce v téchto transportnich systémech mohou probihat
prakticky v kazdé burice - v enterocytu, hepatocytu, bun-
kach hematoencefalické bariéry nebo v rendlnich burikich.
Interakcemi na prenasecich tedy lze ovlivnit absorpci, dis-
tribuci i eliminaci 1é¢iv. Vétsina 1é¢iv je substratem nékolika
prenasect (podobné jako u CYP), jejich vzajemna zastupi-
telnost je u fady 1é¢iv mozna, v nékterych pripadech vsak
omezena (5). Kvili substrdtovému prekryvu nebyvaji tyto
interakce obvykle tolik zavazné jako na irovni metabolismu,
presto vSak mohou byt klinicky vyznamné.

Do dne$ni doby bylo popsano vice nez 300 transportérd.
Pro jejich popis jsou pouzivany zkratky vychazejici obvykle
z povahy transportované latky, napi. OAT (organic anion trans-
porter), OCT (organic cation transporter) ¢i MATE (multidrug and toxin
extrusor). Vétsina transportért slouzi jen pro urcité substraty
(kationty, anionty, peptidy ¢i velké molekuly), vyjimkou je
glykoprotein P. Ten se od ostatnich transportérii lisi pie-
dev$im malou substratovou specifitou, kviili niZ interaguje
s velkym mnozstvim latek, které jsou casto chemicky znacné
odlisné (15). Je exprimovan prakticky ve vSech bunikach téla,
véetné nadorovych. Je lokalizovan na povrchu epitelovych
bunék stfeva, placenty, v bunikach hematoencefalické a testi-
kuldrni bariéry a také v kanalikuldarni membrané hepatocyti
a na apikalni strané epitelovych bunék zlucovych kanalki
nebo rendlniho proximalniho tubulu (16, 17). Funguje jako
efluxni transmembranova pumpa (pumpuje tedy latky ven
z buriky), ktera zajistuje distribuci fady endogennich latek
v téle (napi. cholesterol), slouZi jako ochrana organismu pfed
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Tah. 2 Prehled vybranych substratd, inhibitort a induktori nékterych transportnich systéma (5, 7)

Typ transportéru Nazev transportéru Substraty

14

OATP 1A2 amiodaron, atenolol, atorvastatin, celiprolol, ciprofloxacin, fexofenadin, fluvastatin, levofloxacin,
methotrexat, rosuvastatin
atorvastatin, ciprofloxacin, cyklosporin, erlotinib, gefitinib, levofloxacin, levothyroxin, mesalazin,

OATP 2B1 montelukast, nilotinib rosuvastatin, sulfasalazin, telmisartan
aciklovir, kys. acetylsalicylovd, beta-laktamy, diklofenak, famotidin, furosemid, ganciklovir,

OAT 1 hydrochlorothiazid, ibuprofen, kandesartan, klopidogrel, losartan, methotrexat, simvastatin,
telmisartan, teofylin, valsartan
aciklovir, amoxicilin, atorvastatin, benzylpenicilin, cefalosporiny, ciprofloxacin, diklofenak, fexofenadin,

Influxni OAT 3 furosemid, ganciklovir, ibuprofen, indapamid, kandesartan, losartan, methotrexat, naproxen,

pravastatin, rosuvastatin, simvastatin, telmisartan, tetracyklin, valsartan, verapamil
aciklovir, citalopram, fentanyl, haloperidol, ketamin, kodein, lamivudin, lamotrigin, levodopa,

OCT1 metformin, metoprolol, ondansetron, propafenon, sufentanil, sumatriptan, tapentadol, tramadol,
trimetoprim

0CT 2 amilorid, cetirizin, cisplatina, memantin, metformin, oxaliplatina

OCTN 1 amisulprid, gabapentin, mesalazin, metformin, oxaliplatina, verapamil

PEPT | amoxicilin, ampicilin, benzylpenicilin, cefalosporiny, enalapril, irbesartan, losartan, oxacilin, valsartan
aprepitant, aripiprazol, atorvastatin, cetirizin, citalopram, kolchicin, dabigatran etexilat, digoxin,
doxorubicin, edoxaban, everolimus, fexofenadin, irinotekan, linagliptin, loperamid, rivaroxaban,

P-gp . . . S .
spironolakton, takrolimus, talinolol, vinkristin, vinblastin
apixaban, atorvastatin, ciprofloxacin, doxorubicin, furosemid, irinotekan, methotrexat, nitrofurantoin,

BRCP pantoprazol, prazosin, rivaroxaban, rosuvastatin, sildenafil, sulfasalazin, topotekan

Efluxni - - : - . . . A

atorvastatin, daunorubicin, domperidon, furosemid, lopinavir, methotrexat, mykofenoldt, oxaliplatina,

MRP 2 ritonavir, rosuvastatin, sulfasalazin, valsartan, vasopresin
pravastatin, rosuvastatin, Zlucové kyseliny

BSEP

MATE 1 atenolol, cefalexin, ciprofloxacin, dabigatran, levofloxacin, metformin, oxaliplatina, sulpirid, tiamin

Pozn.: Prehled transportnich systémd, jejich substratd, inhibitor( a induktor( uvedenych v tabulce neni kompletni.

vstupem xenobiotik, podili se na jejich eliminaci, ale také
chrani centralni nervovou soustavu efluxem latek z bunék
hematoencefalické bariéry. Uvadi se, Ze P-gp transportuje
az tfetinu vSech 1é¢iv (5).

Lokalizace transportéru v konkrétnim organu a smér
transportu (eflux/influx) jsou klicové pro pochopeni dopadu
interakce, kterd (podobné jako u enzymovych systémil) mi-
Ze byt inhibi¢niho nebo indukéniho charakteru. Ve chvili,
kdy je blokovan transport 1éc¢iva do buriky k cilové struktute
(napf. transport statinu do hepatocytu), pozorujeme pokles
Gcinku léciva. Je-li potlacena aktivita efluxniho/bariérového
transportéru ve sliznici GIT (napt. P-gp), bude zvySena ab-
sorpce 1é¢iva a mliZzeme pozorovat nar@ist jeho plazmatickych
koncentraci (velice vyznamnou roli toto hraje naptiklad
u dabigatranu). SniZen{ aktivity efluxniho transportéru
napfiklad v hematoencefalické bariéfe povede k projeviim
centralnich nezadoucich Géinkd. I tyto struktury mohou byt
geneticky polymorfni (jenom u P-gp bylo popsano kolem 70
polymorfismi) (5) a podobné jako u CYP450 muiZe byt ijejich
exprese ovlivnéna riiznymi patofyziologickymi stavy. Mnoho
substratli, inhibitorti a induktord P-gp vykazuje piekryv se
substraty, inhibitory a induktory CYP450, predevsim 3A4

CASOPIS LEKARU CESKYCH 2023, 163, ¢. 1-2

(17). Pfehled riznych druhi transportnich systémi a jejich
dosud popsanych substratl, inhibitor a induktor je uve-
den v tab. 2.

HODNOCENI LEKOVYCH INTERAKCI:
CO VSECHNO BRAT V POTAZ?

Popsanych 1ékovych interakci je velké mnozstvi, ale
opravdu klinicky vyznamné LI jsou jen nékteré z nich. Proto
pti hodnoceni zavaznosti musime nahliZzet na problematiku
LI komplexné, v kontextu zdravotniho stavu a komorbidit
konkrétniho pacienta. DiileZity je terapeuticky index ovliv-
nénych 1éciv. Pokud napriklad stoupne vyznamné plaz-
maticka koncentrace anticholinergniho 1éku u mladsiho
pacienta, nemusi se to viibec projevit, u kfehkého seniora
to vSak muZe vést k rozvoji deliria. Zcela zasadni je potom
zjisténi jasnych informaci o vyznamu interakce z klinickych
studif a pozorovani.

Kromé stravovacich navyka a faktu, zda je pacient ku-
fak, ¢ineni, je tfeba znat kompletni 1ékovy rezim pacienta.
S odebranim aktudlni 1ékové anamnézy muize pomoci 1lékovy
zdznam. Rada polymorbidnich pacientfi v8ak uziva volné



Inhibitory Induktory

afatinib, amitriptylin, ciprofloxacin, cediranib, neratinib, ritonavir, rifampicin, trimetoprim, verapamil,
zeleny Caj, ovocné Stavy
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nejsou znamy

amitriptylin, atorvastatin, ciprofloxacin, cyklosporin, digoxin, erlotinib, gefitinib, irbesartan, karvedilol,
kvetiapin, levothyroxin, losartan, montelukast, nilotinib, penicilin G, rifampicin, simvastatin, testosteron,
trimetoprim, verapamil, zeleny ¢aj, ovocné stavy

nejsou znamy

cefalosporiny, diklofenak, kys. acetylsalicylova, furosemid, hydrochlorothiazid, ibuprofen, kandesartan,
lansoprazol, losartan, methotrexat, naproxen, omeprazol, pantoprazol, paracetamol, rifampicin, ritonavir,
simvastatin, telmisartan, valsartan

nejsou znamy

azathioprin, benzylpenicilin, cefalosporiny, diklofenak, furosemid, ibuprofen, kandesartan, loperamid,
losartan, naproxen, simvastatin, sitagliptin, sulfasalazin, telmisartan, valsartan

nejsou znamy

amiodaron, amitriptylin, atorvastatin, bisoprolol, cyklosporin, ciprofloxacin, citalopram, fentanyl,
fluoxetin, karvedilol, ketamin, klopidogrel, kodein, lansoprazol, metformin, metoprolol, morfin,
omeprazol, ondansetron, pantoprazol, propafenon, sotalol, spironolakton, tapentadol, trimetoprim

rifampicin

amitriptylin, buspiron, karvedilol, cetirizin, domperidon, fluoxetin, lansoprazol, memantin, metformin,
olanzapin, omeprazol, pantoprazol, propafenon, tamoxifen, zolpidem

nejsou znamy

cetirizin, doxorubicin, verapamil

nejsou znamy

amoxicilin, ampicilin, cefalosporiny, enalapril, ibuprofen, irbesartan, kaptopril, losartan, perindopril,
ramipril, valsartan, verapamil

nejsou zndmy

amiodaron, cyklosporin, dronedaron, enzalutamid, itrakonazol, karvedilol, klarithromycin, propafenon,
chinidin, ritonavir, sachinavir/ritonavir, verapamil

dexamethason, enzalutamid,
fenobarbital, fenytoin, karbamazepin,
primidon, rifampicin, spironolakton,
trezalka te¢kovand

anidulafungin, aripiprazol, cyklosporin, darunavir/kobicistat, eltrombopag, erlotinib, gefitinib,
itrakonazol, kaspofungin, lapatinib, pantoprazol, rabeprazol, rifampicin, ritonavir, sofosbufir/ledipasvir,
sulfasalazin, sunitinib, takrolimus

apalutamid, enzalutamid,
fenobarbital, fenytoin, venlafaxin

atorvastatin, cyklosporin, diklofenak, furosemid, ibuprofen, lansoprazol, leflunomid, naproxen,
rifampicin, ritonavir, telmisartan, tenofovir

apalutamid, enzalutamid,
fenobarbital, fenytoin, karbamazepin,
tamoxifen

cyklosporin, ethinylestradiol, glibenklamid, itrakonazol, rifampicin

Zlu¢ové kyseliny (kyselina
ursodeoxycholova), fenobarbital,
rifampicin (opakované davky)

amitriptylin, famotidin, ketokonazol, lopinavir, ondansetron, ritonavir

rifampicin

prodejné 1éky nebo rizné doplriky stravy, které mohou mit
na vzniku 1ékové interakce znacny podil. Vysoky interakéni
potencial grapefruitové §tavy (inhibitor) a tfezalky teCkované
(induktor) je v $irS§im povédomi, ale mezi silné inhibitory
metabolismu jinych 1é¢iv patfi naptiklad i kurkumin nebo
kratom, mezi silné induktory pak napfiklad cajovec kapsky
(tj. rooibos) ¢i nékteré medicinalni houby (lesklokorka leskla,
tj. reishi, nebo houZevnatec jedly, tj. shiitake).

Podle intenzity inhibice/indukce vyvolané jednotlivymi
1éky vyvinula Evropska 1ékova agentura (EMA) a americky
Ufad pro kontrolu potravin a 1é6¢iv (FDA) klasifika¢ni systém
pro inhibitory a induktory CYP450 (7, 18). Inhibitory a in-
duktory jsou podle miry zvysSeni/sniZeni celkové expozice
substratu daného enzymu déleny na silné, stfedné silné
a slabé. Jako farmakokineticky parametr se v praxi pouziva
plocha pod kfivkou (AUC) ovliviiovaného substratu. Silny
inhibitor zvysi AUC > 5x, stfedné silny zvysi expozici substra-
tu > 2x ale < 5x; a slabym inhibitorem je latka, ktera zvysi
expozici substratu na 125-200 % (tedy zvySeni AUC > 1,25x ale <
2x-). Charakteristika sily indukce je obdobna: Silny induktor
zpusobi > 80% sniZeni AUC substratu, stfedné silny induktor

snizuje AUC 0 > 50 %, ale 0 < 80 %, a slaby induktor snizi AUC

0220 % ale 0 <50 % (18). Je tfeba dodat, Ze i slaby inhibitor/
induktor mze v nékterych konkrétnich situacich vést ke
Kklinicky vyznamné interakci, zalezi na terapeutickém inde-
xu substratu. Za rizikové substraty muiZeme vzdy povazovat
1é¢iva s tzv. izkym terapeutickym indexem (napf. digoxin,
valproat, cyklosporin), u nichz i mala zména v plazmatické
koncentraci mize mit neZzddouci az toxické disledky.

LEKOVE INTERAKCNI DATABAZE

Lékové interakcéni databaze jsou rozsifenym a popular-
nim nastrojem vyuzivanym k hodnoceni LI ve farmakote-
rapeutickém rezimu konkrétnich pacientl. Tyto databaze
byvaji i zabudovany v preskripcnich programech lékata
nebo v 1ékarenském software. Je vsak tfeba si uvédomit,
Ze zpravidla pouze mechanicky uvadéji kombinace 1é¢iv,
u kterych byla interakce néjakym zplisobem popsana, kvalita
informace je v nékterych ptipadech mald a miZe byt zavadé-
jici. Napfiklad LI methotrexatu x kyseliny acetylsalicylové je
Klinicky vyznamna az pii vysokych davkach acetylsalicylové
kyseliny, nicméné interakcni programy ji uvadéji i pti podani
antiagregacnich davek. Je tfeba vzdy vyhodnotit, u jakého
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pacienta a v jakych davkach byla 1é¢iva zkoumana, zda
meéla v dané studii LI klinicky dopad, nebo zda byla pouze
zaznamenana statisticky vyznamna zména v expozici 1lé¢iva
bez vlivu na pacienta. Proto je zcela nezbytné, aby takovy
program byl adekvatné doplnén odkazy a popisy klinickych
studii, ze kterych Cerpd. To spliiuji naptiklad DrugAgency - da-
tabaze 1ékovych interakci a Lexicomp. Nevhodné jsou z tohoto
pohledu volné dostupné databaze (Medscape, Drugs.com).

V databazich jsou uvadény i farmakodynamické (tedy
vice intuitivni) LI. V fadé pfipadl je ale kombinace 1é¢iv se
stejnym farmakodynamickym uc¢inkem zamyslena (napft.
kombinace antikoagula¢niho a antiagregacniho 1éc¢iva)
a upozornéni z databaze je pro lékate zbytecné a klinicky
irelevantni. Interakéni programy jsou tedy pouze pomiickou
pro provedeni hlubsi analyzy popisovanych lékovych inter-
akci a vyhledani informacniho zdroje, ze kterého databaze
vychazi, by mélo byt automatickou soucasti hodnoceni vy-
znamnosti LI.

Nespravné vyhodnoceni predpokladaného klinického
dopadu, a tedy precenéni ¢i podcenéni LI, miZe mit za
nasledek poskozeni pacienta, pokud je ukonceno podavani
interagujiciho léc¢iva (a nemoc neni adekvatné 1lé¢ena), ne-
bo pokud se 1é¢ivo ponecha v medikaci (a i¢inek je vyrazné
sniZen nebo zvySen). Pfi hodnoceni klinické relevance LI
a navrhu dalsiho opatfeni (napiiklad doporuceni zméteni
plazmatické koncentrace 1é¢iva, uprava davky nebo vyhle-

Klinicky farmaceut nebo farmakolog.

DALSi PRIKLADY LEKOVYCH INTERAKCI
Z PRAXE

KLARITHROMYCIN x DABIGATRAN-ETEXILAT

Dabigatran-etexilat je prolécivo, které je hydrolyticky
rozkladano na ucinny dabigatran, je eliminovano prevaz-
né rendlné, neni metabolizovano enzymem ze skupiny
CYP450. Pri znalosti téchto farmakokinetickych parametrii
by mohla vzniknout faleSna predstava, Ze 1é¢ivo nebude
podléhat zadné zavazné farmakokinetické 1ékové interakci.
Dabigatran-etexilat je vSak substratem P-gp, ktery efluxem
z enterocytil zajistuje jeho malou biologickou dostupnost.
Proto se pii souc¢asném podavani silného inhibitoru P-gp
(napf. klarithromycinu) zvysi absorpce dabigatran-etexi-
latu ze stfeva, a tedy plazmatické koncentrace dabigatranu
s rizikem vzniku nezadouciho tcinku (krvaceni). Vyrobce
uvadi, ze pfi podavani bézné davky klarithromycinu (500
mg 2x denné) soucasné s dabigatran-etexilatem (neni spe-
cifikovana davka a délka soucasného podavani) zdravym
dobrovolnikiim se hodnoty AUC zvysily 1,19ndsobné a C_,
(maximalni plazmatickd koncentrace) 1,15ndsobné (19).
Tyto relativné nizké hodnoty se neshoduji s vysledky jinych
Klinickych studii. X. Delavenne et al. prokazali zvySeni AUC
060 % a zvySeni C__ 049 % (20). V jiné studii se hodnoty
AUC dabigatran-etexilatu pfi podavani s klarithromycinem
zvy§ily az 2ndsobné (21).

Klinicky dopad této LI byl popsan rovnéz v retrospektivni
kohortové studii. Autofi sledovali rozdil ve vyskytu krvaceni
u pacientd pokrocilého véku (pramérny vék 77,6 let), kterym
byl chronicky podavan néktery z DOAC (dabigatran-etexilat,
apixaban a rivaroxaban) a pii infekénim onemocnéni jim
byl do medikace pfidan klarithromycin nebo azithromycin.
Z vysledkl vyplyva, Ze pii podavani klarithromycinu je vy$si
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riziko rehospitalizace do 30 dnfi z dGvodu velkého krvaceni
u vSech chronicky podavanych DOAC (22). Vyrobce doporucuje
peclivé sledovaniznamek krvaceni pfi podavani dabigatran-
-etexildtu s inhibitory P-gp, a to zejména pokud se rizikové
faktory kombinuji (19).

LEKOVE INTERAKCE KINAZOVYCH INHIBITORD

Inhibitory proteinovych kinaz jsou malé molekuly, kte-
ré se podavaji perordlné a pouzivaji se pfedevsim v 1écbé
mnoha nadorovych onemocnéni. Nékteré z nich maji velky
interakcni potencial. Zde uvadime pouze nékteré z velkého
mnozstvi LI, ke kterym pfi terapii témito 1é¢ivy mize dojit.
V pripadé 1écby kindzovymi inhibitory je tfeba mit riziko LI
na paméti pfi jak pfi zahajovani terapie témito inhibitory,
tak i pfi kazdé zméné farmakoterapie pacienta.

Absorpce kindzovych inhibitor je ¢asto zavisld na pH
zaludku, u nékterych 1éc¢iv je ovlivnéni farmakokinetickych
parametrll klinicky vyznamné. Naptiklad v pripadé erloti-
nibu dochazi ke snizZeni rozpustnosti pfi pH > 5 a pii poda-
vani inhibitor protonovych pump (PPI) bylo zaznamenano
vyznamné sniZeni jeho AUC a maximalni koncentrace (23).
Vétsina z inhibitord proteinovych kindz je metabolizova-
na CYP3A4, fada z nich je i substratem dalsich enzymi ¢i
transportérii. Vyrobce LP s i¢innou latkou olaparibem udava
zvySeni maximalni plazmatické koncentrace olaparibu v pri-
méru o 42 % a zvyseni AUC pramérné o 170 % pfi podavani
s itrakonazolem. Pfi nutnosti soubézného podavani se dopo-
rucuje snizit davku (24). Nékteré kindzové inhibitory mohou
rovnéz vyznamneé zasahovat do metabolismu jinych 1é¢iv.
Napriklad krizotinib, ceritinib a dasatinib jsou vyznamnymi
inhibitory CYP3A4, naopak jini zastupci z této 1lékové skupiny
(dabrafenib, vemurafenib) jsou induktory tohoto enzymu.

Pii predikci klinického dopadu LI kinazovych inhibitora
by bylo dobrym feSenim vyuziti terapeutického monitorovani
plazmatickych koncentraci (TDM). U vétSiny téchto 1é¢iv
je dobfe popsan vztah ucinku a plazmatické koncentrace.
Pro néktera léc¢iva (imatinib, sunitinib) z této skupiny jsou
dostupné prace, které popisuji pfinos méfeni plazmatickych
koncentraci (25). V rutinni klinické praxi se vSéak TDM kina-
zovych inhibitort vyuziva zatim malo.

ZAVER

Lékové interakce mohou mit u pacienta zasadni podil
na snizeni Gc¢inku 1écby nebo vyskytu nezadoucich ucin-
kli. U polymorbidniho pacienta s polypragmazii je velka
pravdépodobnost, Ze bude mit v medikaci 1é¢iva s vysokym
interakénim potencidlem. MiiZe se vyskytnout kombinace
nékolika silnych induktor/inhibitort, poptipadé soucasné
podéavany inhibitor a induktor. Rada LI nebyla dosud v od-
borné literatufe uspokojivé popsana a na problematiku LI
narazime i pti vyvoji novych 1éciv.

Pfiinterpretaci a navrhu feSeni LI dochazi ke kombinaci
vice faktor(l a je obtiZné predikovatelny pomeér risk/benefit
podavané 1é¢by. U fady 1éciv je jiz dostupna sluzba TDM.
Vzdy je vhodné potencialni klinicky dopad 1ékové interakce
konzultovat v ramci multidisciplinarniho tymu, ve kterém
by mél byt pfitomen i klinicky farmaceut nebo farmakolog.

Prohlaseni o stfetu zajmu

Autorky prdce prohlasuji, Ze v souvislosti s tématem, vznikem a pu-
blikaci tohoto cldnku nejsou ve stfetu zdjmii a vznik ani publikace cldnku
nebyly podporeny Zddnou farmaceutickou firmou.



Seznam pouZitych zkratek

AUC area under the curve (plocha pod kfivkou)
BRCP breast cancer resistence protein

BSEP bile salt export pump

C o maximalni plazmaticka koncentrace
cyre enzymy cytochromu P450

DOACs piimd perordlni antikoagulancia
EBM medicina zaloZena na diikazech

EM extenzivni (rychly) metabolizator
EMA Evropska 1ékova agentura

FDA Utad pro kontrolu potravin a 1é¢iv (USA)
IM intermediarni metabolizator

GIT gastrointestinalni trakt

LI 1ékova interakce

LP 1éc¢ivy pripravek

MATE multidrug and toxin extrusion protein

MRP multidrug resistence-asociated protein

OAT organic anion transporter

OATP organic anion transporting polypeptides
OCT organic cation transporter

OCTN organic cation transporter novum

PEPT peptide transporter

P-gp glykoprotein P

PM pomaly metabolizitor

TDM therapeutic drug monitoring (terapeutické monitoro-

vani plazmatickych koncentraci)
TPMT thiopurinmethyltransferaza

UGT uridindifosfat glukuronosyltransferaza
UM ultrarychly metabolizator
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Mozné pristupy

v hodnoceni adherence

Oddéleni klinické farmakologie a farmacie, Farmakologicky ustav 1. LF UK a VFN v Praze

SOUHRN

Rada pacientd neuziva léky tak, jak byly predepsany lékafem, at
jiz umysIné ¢i nezamyslené. Tento jev, nejcastéji oznacovany jako
neadherence, vede k suboptimalni lécebné odpovédi a zvysovani na-
kladd na zdravotni péci. Pro odhaleni neadherence mame k dispozici
kromé nepfimych metod také metody pfimé, detekujici pfitomnost
léCiva v organismu pacienta. Prostou kontrolou sérovych koncen-
traci a hodnocenim adherence na zakladé pritomnosti, ¢i absence
méritelné koncentrace lé¢iva nebo metabolitu ve vzorku krve je vsak
obtizné odlisit Uplnou adherenci od adherence ¢astecné, tj. stavu,
kdy pacient uziva lék nepravidelng, nebo od maskované neadheren-
ce, kdy pacient uzije Iék pouze jednorazové pred navstévou lékare.
Mozné zpresnéni této metody umoznuje vyuziti farmakokinetickych
simulaci, které umozni odhadnout, zda zméfena hodnota odpovida
koncentraci po jednordzovém, pfipadné kratkodobém podavani,
nebo zda se jedna jiz o ustaleny stav, ktery potvrzuje dlouhodobou
adherenci. Nemusi se pfitom jednat pouze o analyzu koncentrace
samotného Iéciva, ale mlze byt vyuzit jeho metabolit s vyhodné&jsimi
farmakokinetickymi parametry (predevsim s dlouhym biologickym
polocasem eliminace).

Jelikoz v mnoha pripadech mdze byt neadherence zplsobena néko-
lika rtiznymi pricinami, i jeji odhaleni a feseni vyzaduje komplexni za-
pojeni vice pristupl a je prostorem pro multidisciplinarni spolupraci.

KLICOVA SLOVA
adherence, compliance, Iékovy management,
monitorovani koncentraci IéCiv

uvob

Soucasna medicina nabizi §irokou §kalu G¢innych 1é¢iv,
alei pfinastaveni optimalniho 1ékového rezimu zahrnujici-
ho platnd doporuceni a reflektujiciho individudlni pfistup
k pacientovi je skutecny benefit pfedevs§im zavisly na tom,
zda pacient bude tento 1ékovy rezim dodrzovat. Skutecnosti
je, Ze fada pacientl neuziva 1éky tak, jak jsou jim lékafem
predepsany, a mize se jednat jak o imyslné rozhodnuti, tak
o nezamyslené jednani.

Moznymi pfi¢inami mohou byt faktory na strané pa-
cienta (nedostatek motivace k 1é¢bé, nedtvéra, kognitivni
deficit, zapomneétlivost apod.) ¢i faktory spojené s medikaci
samotnou (obava z nezadoucich u¢inkd nebo jejich mani-
festace, finan¢ni narocnost apod.), pfipadné jde o dlisledek
nedostatecné komunikace (nedtivéra, neporozumeéni 1é¢eb-
nému cili ¢i nutnosti 1écby asymptomatickych onemocnéni)
(1). Rizikovymi faktory pro rozvoj neadherence jsou také
dlouhodoba terapie a polypragmazie, zvlasté v pripadé, ze
je vyzadovano komplikované podavani1é¢iv vicekrat denné,
v razném Casovém odstupu, a kombinace 1ékil s odliSnym
podavanim ve vztahu k jidlu (2).
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SUMMARY

Pilkova A. Possible approaches to adherence assessment

Many patients do not take their medication as prescribed by their
physician, either intentionally or unintentionally. This phenomenon,
most referred as nonadherence, leads to suboptimal treatment
response and increased healthcare costs. To detect nonadherence,
in addition to indirect methods, we also use direct methods that
detect the presence of the drug in patient's body. However, by simple
assessment based on the presence or the absence of a measurable
concentration of the drug or its metabolite in a blood sample, it is
difficult to distinguish complete adherence from partial adherence,
i.e., a situation where the patient takes the drug irregularly, or from
masked adherence, where the patient takes his medicine only once
before a medical appointment.

A possible refinement may be allowed using pharmacokinetic simula-
tions, which estimate whether the measured value corresponds to
the expected drug level after a single or short-term administration, or
whether it represents steady state confirming long-term adherence.
Not only an analysis of a parent drug, but also its metabolite with
more favourable pharmacokinetic properties (especially with longer
half-life) can be used.

Since, in many cases, nonadherence can be caused by several differ-
ent reasons, multiple approaches in its detection and management
are required and a multidisciplinary approach should be involved.

KEYWORDS
adherence, compliance, drug management,
therapeutic drug monitoring

TERMINOLOGIE

V literatufe se setkdme s riznymi pojmy: Nejstarsi ter-
min compliance (dodrzovani) ma dnes jiz negativni podtén
vzhledem k pfedpokladané pasivni pozici pacienta, v soucas-
né dobé (a dale v ramci tohoto sdéleni) tedy vyuzivame spise
terminu adherence zdiraznujici aktivni zapojeni pacienta
do vlastniho terapeutického planu. Vyraz konkordance
(shoda) vyjadtuje sdilenou zodpovédnost a rovnopravné;jsi
vztah pacienta a lékare, perzistence pak popisuje dobu, po
kterou pacient pokracuje v pfedepsané 1écbe.

At uz vyuzijeme jakoukoliv terminologii, cilem vyzku-
mu v oblasti spravného uzivani 1é¢iv je snaha zajistit, aby
pacient uzival spravné 1éky ve spravné davce, spravném case
a spravnym zplsobem (3).

PRISTUPY KE ZLEPSENI ADHERENCE

Na zlepSeni adherence k farmakoterapii se miize podilet
jak pacient (¢i jeho rodina), tak zdravotnicti pracovnici.
Nejlepsiho vysledku I1ze pravdépodobné dosdhnout kombinaci
raznych pristupl, mezi které patfi spravna komunikace



s pacientem (vysvétleni diilezitosti podavanych 1é¢iv, vcetné
informaci o ¢asu a zptisobu podavani, moznostech podavani
dle potteby, rezimovych opatfenich pro optimalni lécebny
Gcinek a minimalizaci nezddoucich tc¢inkd, pfedani infor-
maci ve formé medikac¢nich listli), zjednoduSeni 1ékového
rezimu (podavani 1é¢iv vyzadujicich méné casté davkovani
vcetné vyuziti modernich 1ékovych forem s kontrolovanym
uvolnovanim, preskripce fixnich kombinaci, posouzeni
pacientovy schopnosti manipulovat s konkrétni 1ékovou
formou a zohlednéni jeho moznosti ve vztahu k thradeé 1é¢iv)
a vyuziti vhodnych pomticek pro vylouceni nezamyslené
neadherence (1ékovych davkovaci ¢i mobilnich aplikaci) (2).

METODY SLEDOVANI NEADHERENCE

Neadherence pacienta je jednou z pfi¢in selhani terapie,
progrese onemocnéni a zvy$eni nakladii na lé¢bu. Na neadhe-
renci pacienta mtiZzeme v nékterych ptipadech usuzovatz la-
boratornich a klinickych pozorovani, mezi které patii napf.
absence glykosurie pfi podani inhibitorh sodiko-glukézového
kotransportéru 2 (SGLT2i), nepfitomnost zmén barvy moci
po podani nékterych antibiotik (metronidazol, rifampicin)
nebo nedostatecnd terapeutickd odpovéd na podani 1éciv
(absence bradykardie po podani betablokatort) ¢i chybéjici
projevy jejich typickych nezadoucich i¢inkd (perimaleolarni
otoky pfi terapii blokatory kalciového kanalu). Dale 1ze vyuZzit
nékolika moznosti sledovani adherence, délenych na meto-
dy nepiimé (kdy usuzujeme na uziti 1éku pomoci sledovani
pacientova chovani, jako je napt. vyzvednuti 1éku v 1ékarné,
otevreni davkovace ¢i pouziti aplikatoru, ale nemame dtikaz
o skutecném podani do organismu a pacient mtize aplikaci
jen predstirat) a metody piimé (ujistujici o vyskytu léc¢iva
vorganismu pacienta). Kazda z uvedenych metod ma pfitom
své vyhody i nedostatky (tab. 1).

Pfi sledovani publikované literatury zabyvajici se ad-
herenci k 16¢bé je potfeba vzit v ivahu, Ze rtizné metody
poskytuji vysledky s riznou presnosti a Ze populace paci-
entd se v tomto ohledu mohou rovnéz vyrazné lisit, napf.
Lee et al. v metaanalyze zahrnujici sledovani adherence
k antihypertenzni terapii u 27 miliont pacientl zjistili,
Ze prevalence neadherence se dle typu metody pohybovala
mezi 27 a 40 %, rozdily byly také pozorovany mezi riznymi
Castmi svéta, definovanymi jak zemépisné, tak ekonomic-
kym statusem (4).

Rada téchto nistrojll se uplatfiuje zejména v klinickém
vyzkumu, nicméné i v klinické praxi dochdzi k rozvoji no-
vych pfistupi s cilem monitorovani a zlepSeni adherence.
Postupné se objevuji registrované 1écivé pripravky s inte-
grovanymi prvky umoznujicimi kontrolu uziti, jedna se
napf. o inhalaéni pfipravek obsahujici fixni trojkombinaci
indakaterolu, glykopyrronia a momethasonu, k némuz lze
volitelné pripojit digitdlni pomticku zaznamenavajici pouziti
a umoznujici pfipomenuti dalsi davky a sdileni informaci
s oSetfujicim lékafem (5). Obdobné tzv. chytra inzulinova
pera (smart pens) uchovavaji informace o probéhlych aplikacich
s prevoditelnosti do mobilni aplikace, poskytujici informace
pacientovi i 1ékafi (6), historii podani zaznamenava téz smart
aplikator pro podani interferonu B-1a (7). Uvedené priklady
sice umoznuji pouze neptimé sledovani adherence, pro paci-
enty s neumyslnou neadherenci v diisledku zapomnétlivosti
jsou vSak pfinosem.

V roce 2017 americky Ufad pro kontrolu 1é¢iv a potravin
(FDA) schvalil tablety s obsahem aripiprazolu predstavujici
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koncept pfimého sledovani adherence. Do tablety je integro-
van polykatelny senzor vytvoreny z materidlu béZné obsaze-
ného ve stravé a signdl vznikajici po kontaktu s Zaludeéni
kyselinou je zaznamenan do zevniho zafizeni nalepeného na
téle ve formé néplasti. Dile jsou informace shromazdovany
prostfednictvim mobilni aplikace a sdileny s oSetfujicim
lékafem. Na principu této technologie byla provedena téz
fada pilotnich studii zahrnujicich antihypertenziva, per-
oralni antidiabetika, antituberkulotika, antiretrovirotika,
pfima antivirotika pro terapii hepatitidy C, mykofenolat
sodny aj. (8, 9). Timto zptisobem miZe mit lepsi kontrolu
nad uzivanim léku pacient i jeho oSetfujici 1ékat, ktery na
zakladé sledovani adherence miZe pacienta véas kontaktovat
a predejit relapsu onemocnéni ¢i zdvaznym komplikacim
spojenymi s vynechanim davek.

SLEDOVANI ADHERENCE POMOCI =~
MERENI SEROVYCH KONCENTRACI LECIV

Meéfteni sérovych koncentraci 1é¢iv je vyuzivano zejmé-
na za Gcelem fizeni terapie u 1é¢iv s izkym terapeutickym
oknem pro zajisténi uc¢innych a bezpecnych davek pro kon-
krétniho pacienta (pfistup oznacovany jako terapeutické
monitorovani 1é¢iv). Zachyt pfitomnosti 1éku v krvi pacienta
je vSak také jednou z pfimych metod sledovani adherence,
jejiz vyuziti je podpofeno fadou odbornych spolecnosti.
Jako jednu z nejpresnéjsich metod ji zminuje naptiklad
spolecné doporuceni Evropské kardiologické spolecnosti
(ESC) a Evropské spolecnosti pro hypertenzi (ESH) (10),
pro vylouceni neadherence je vhodné ji vyuzit i dle Ceské
spolecnosti pro hypertenzi (11), Psychiatrické spole¢nosti
CLSJEP (12) aj.

I tato metoda ma vSak mnohé limity: Umoznuje stano-
veniadherence v omezeném ¢asovém rozmezi, nereflektuje
chovani pacienta v fadu tydnt ¢i mésicli; a naopak i krat-
kodobé, casto jen jednorazové poziti 1éku pred navstévou
1ékare (tzv. white coat adherence ¢i ,maskovana neadherence®),
zpuisobi jeho méfitelnou sérovou koncentraci. Tento efekt se
miZe projevit rozdilnym zplisobem v zavislosti na vlastnos-
tech daného 1éc¢iva i konkrétniho pacienta (tab. 2).

Pro zapojeni farmakokinetické analyzy je zcela zasadni,
Ze doba potfebnd k tplné eliminaci 1é¢iva z organismu a ta-
ké doba do nastupu ustaleného stavu po zahajeni uzivani
1éCiva je dana 4-5nasobkem jeho plazmatického biologic-
kého polocasu eliminace. U 1é¢iv s dlouhym plazmatickym
biologickym polocasem eliminace (a tedy relativné pomalou
eliminaci) zachytime s vétsi pravdépodobnosti pfitomnost
1éc¢iva i pfi nepravidelném uzivani, zdroven u téchto 1é¢iv
koncentrace pii peclivém a opakovaném uzivani dosahuje
vyrazné vy$§ich hodnot nez pfi jednorazovém pouziti. Jedna
se tak o idealni 1éky, u kterych je mozno pomoci farmako-
kinetické analyzy odhadnout, zda pacient 1ék uzil pouze
jednou nebo nepravidelné, nebo zda jej uziva opakované
a v souladu s preskripci.

Naopak u 1é¢iv s kratkym biologickym polocasem eli-
minace (a tedy rychlou eliminaci) mtiZe pfi odbéru s delsim
Casovym odstupem od uziti, nékdy jiz pfed podanim dalsi
davky, dojit k poklesu na velice nizkou nebo neméfitelnou
koncentraci a tim i k riziku neopravnéného podezieni na ne-
adherenci, prestoze pacient 1ék uzil (obr.1). Je tedy zfejmé, Ze
nékteré 1éky (napi. amlodipin, doxazosin, fada antidepresiv)
budou mit predpoklady ke spolehlivému vyuZiti pfi monito-
rovani adherence, jiné (spironolakton, vétS$ina inhibitorc

2023,163, ¢.1-2 CASOPIS LEKARU CESKYCH

19



PREHLEDOVY CLANEK

Tab. 1 Metody sledovani adherence
Metody Popis

Nepiimé (nepotvrzuji skutecné uziti Iéku pacientem)

Pozndmky

za obdobi 5 let, pro Iékarniky a klinické
farmaceuty za poslednich 12 mésict

Pocitani hodnoceni poctu nespotiebovanych tablet * levnd metoda
tablet * lehce ovlivnitelné
HIaseni zdznamy vedené pacientem * mobilni aplikace mohou pinit i funkci upozornéni
pacientem (napf. deniky, mobilni aplikace) na nutnost uziti [éCiva
« validita klesd s rostoucim ¢asem mezi uzitim léku a zdznamem
* je nutnd adherence nejen k uziti 1éku, ale i k vytvareni zéznamu
standardizované dotazniky « subjektivni, tendence k nadhodnoceni pacientem
« v zavislosti na typu dotazniku a pokladanych otdzek
mohou pomoci s odhalenim pacientovy motivace a obav
* publikovana je fada standardizovanych dotaznikd, ovsem jsou
validovany jen pro nékteré jazykové verze a klinické obory
Lékovy informace o preskripci a vydeji [éCiv, « zachycuje dlouhodobou adherenci (perzistenci)
zdznam v Cesku té&. pro lékare dostupny zpétné  vyzvednuti v 1ékdrné nepotvrzuje uziti Iéku

* pacient mdze vyjadrit nesouhlas s nahlizenim do zaznamu
* nezahrnuje uzivani volné prodejnych Iéciv,

léciv na ,receptozadanky”, centrové Iéky

a léciva podana za hospitalizace

Elektronické
monitorovaci
systémy

elektronické lahvicky, elektronické davkovace,
blistry se zabudovanym okruhem, zéznam
prostrednictvim pohybovych senzor(
(ndramky apod.) a videonahrdvek

« lahvicky zpravidla pro jeden Iék,
davkovace i pro vetsi pocet uzivanych pripravkd

« elektronické davkovace mohou upozornit na dalsi davku,
zabrdnit neumyslinému opakovanému podani

* neodlisi otevrieni ze zvédavosti (curiosity opening)
nebo vyjmuti vétsiho poctu tablet (pocket dosing)

* U blistrQ riziko nédhodného zlomu

« zdznam pohybu spojeného s uzitim Iéku mize byt zaménén
za jiné ¢innosti (konzumace stravy apod.)

« riziko technickych probléma

smart aplika¢ni pera a inhaldtory

Kontrolované | aplikace Iéciva v pfitomnosti zdravotnického

* mohou plnit i funkci upozornéni na nutnost uziti [éciva
* riziko nedostate¢ného zabezpeceni dat v online prostredi

* naro¢né na Cas zdravotnikl i pacienta

na téle s naslednym zédznamem do mobilni
aplikace

podani léku personalu « vyhodné za hospitalizace nebo pfi méné castém podani
« pti pfedchazejici neadherenci mize vést
k nezddoucim projeviim (napt. zavazné hypotenzi)
Méreni monitorovani pfitomnosti v krvi nebo moci  u léCiv s Uzkym terapeutickym oknem vyuzitelné
koncentraci i k ovéreni hladin v cilovém rozmezi
1ékd a jejich « relativné financné nakladna metoda
metabolitd « limitovana vypovédni hodnota pti ¢astec¢né adherenci
a pro sledovani dlouhodobé adherence
« zavisi na farmakokinetickych vlastnostech léciva
Pozivatelné po kontaktu s Zaludeéni tekutinou generuji  informuje o poziti Iéku v rediném case
senzory signal zaznamenany vnéjSim senzorem no$enym | ¢ riziko nepohodli ¢i intolerance vnéjsiho senzoru

(lokaIni drazdeéni)

angiotenzin konvertujiciho enzymu [ACEi]) naopak budou
k tomuto ticelu nevhodné. V ptipadé druhé skupiny 1é¢iv nam
vSak muiZe pomoci stabilni metabolit s del$im biologickym
polocasem eliminace, ktery zastoupi funkci samotného 1é-
¢iva (napf. metabolit spironolaktonu kanrenon nebo aktivni
metabolity ACEi, tzv. -prilaty) (13).

V praxi tedy miZe byt v nékterych ptipadech i z divodu
interindividudlnich rozdild nesnadné hodnoty namérenych
koncentraci 1é¢iv spravné interpretovat. To lze ilustrovat na
nasledujicim ptikladu.
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KAZUISTIKA: MERENI SEROVYCH
KONCENTRACI ANTIHYPERTENZIV

49lety muz s obezitou 3. stupné, arteridlni hypertenzi,
hypertenzni kardiomyopatii, steatézou jater, hypotyredzou
a dnavou artritidou byl pfijat k redukéni hospitalizaci pied pla-
novanym bariatrickym vykonem. Pro vysoké vstupni hodnoty
arteridlniho tlaku (TK) byl proveden odbér krve ke stanoveni pii-
tomnosti antihypertenziv a vylouceni neadherence, kterou vsak
pacient pfi odpovédi na cilené poloZeny dotaz rozhodné popiral.
Dalsi podrobnosti a vysledky stanoveni jsou uvedeny v tab. 3.



Tab. 2 Faktory ovliviujici koncentraci Ié€iva v organismu
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Faktory na strané léciva Faktory na strané pacienta

Farmakokinetické vlastnosti léciva

* absorpce

« distribuce

» metabolismus

* exkrece

Interindividualni variabilita

(oc¢ekavany rozptyl naméfenych hodnot)

Pritomnost Iékovych interakci

(soubézné podani induktorl nebo inhibitord metabolizujicich
enzymd nebo transportnich protein()

Velikost podané davky

Cas podani lé¢iva

Cas odbéru vzorku

Charakteristiky pacienta:

* vék

* habitus

« stav eliminacnich funkci

« stav GIT pfi absorpci [éCiv po p.o. podani
* rasa/etnikum

* pohlavi

Tab. 3 Priklad vysetfeni hladin antihypertenziv u pacienta s podezienim na neadherenci

muz, 49 let
Charakteristika pacienta

vyska: 184 cm; hmotnost: 173 kg; BMI 511 kg/m?; BSA 2,97 m?

Farmakologicka anamnéza

urapidil 30 mg 1-0-1, furosemid 40 mg 2-1-0, ramipril 5 mg 1-0-1, karvedilol 12,5 mg 1-0-1, lerkanidipin
20 mg tbl 0-0-1, spironolakton 25 mg 1-0-0, alopurinol 300 mg 1-0-0, levothyroxin 25 pg 1-0-0

Vstupni vysetieni (vybér)

Lécivo a/nebo

TK: 210/129 mmHg - méfeno opakované na obou pazich; TF: 99/min; TT: 36,4 °C
jaterni testy v normé, znama steatdza jater
kreatinin 93 pmol/I, odp. eGFR 142,5 ml/min.
Stanoveni koncentraci antihypertenziv a prehled jejich farmakokinetickych vlastnosti
Koncentrace  Referencni déavka z literarnich zdroji T, (hod)

T, (hod) Cas od podanf

metabolit (ng/ml) a referencni hodnoty (C.,,, ng/ml) (hod)

ramiprilat <1* 5mg: 26,6 2-4 13-17 9

spironolakton 2,7 2x denné 50 mg: 146-250 -3 1,3-14 9

kanrenon 5,6 2-4 8,9-23

urapidil 60,3 30 mg ER: 116 (104-232) 4-6 47 9
(3,3-76)

lerkanidipin 0,2 20 mg: 7,66 + 5,90 1,5-3 8-10 21

Pozn.: Stanoveni karvedilolu a furosemidu v dobé vysetfeni laboratof neprovadéla.

BMI - body mass index; BSA - télesny povrch (dle Mostellera); Crmax - Maximalni koncentrace; eGFR - odhadovana glomerularni filtrace
(CKD-EPIcreat 2009, vypocteno se zohlednénim pacientovy BSA); ER -prodlouzené uvoliovani; Ty, - biologicky polocas eliminace; Tpa, - ¢as
dosazeni maximalni koncentrace; TF - tepova frekvence; TK - arteridlni tlak; TT - télesna teplota; eGFR - odhadovana glomerularni filtrace.

Na zékladé provedeného odbéru se nejednalo o pacienta
s iplnou neadherenci k antihypertenzni 1é¢bé. Na prvni po-
hled vSak byly nékteré ze zachycenych koncentraci nizsi nez
uvedené tidaje z publikovanych studii. Pfesto nelze automa-
ticky pfedpokladat, Ze pacient neuziva 1éky tak, jak jsou mu
predepsany. Je nutno zohlednit, Ze odbér krve pro stanoveni
koncentraci 1é¢iv je proveden s del$im casovym odstupem
od dosazeni predpokladané maximalni koncentrace, pro
kterou jsou urceny referencni hodnoty. Léciva jsou navic po-
davana v odlisnych davkach nez v literarnich zdrojich (nizka
davka spironolaktonu) a eliminace muze byt urychlena pti
pritomné glomerularni hyperfiltraci (ramiprilat). Literarni
rozmezi navic vykazuji vysokou interindividualni variabilitu
(lerkanidipin). Roli m@iZe sehrat i habitus pacienta, ktery
se vyznamné 1isi od subjektd zicastnénych v provedenych
farmakokinetickych studiich, pficemz u obezity 3. stup-
né byly u fady 1éciv popsany zmény farmakokinetickych
parametril 1é¢iv (14). Na otdzku, zda se jedna o tplnou, ¢i
Castecnou (whitecoat) adherenci, tedy nemtiZzeme na zakladé
koncentracilé¢ivjednoznacné odpovédét. Neodborné stano-
veni , terapeutického rozmezi“ na zdkladé predpokladanych
koncentraci podle seznamu 1é¢iv bez uvedeni souvisejicich
informaci o dobé odbéru a jejich nasledna aplikace na pa-
cientovy laboratorni vysledky bez znalosti casu poziti 1éku,

zohlednéni casu odbéru a davkovaciho schématu je tedy
Casto velmi zavadéjici.

Za hospitalizace byla u pacienta diagnostikovana ob-
strukéni spankova apnoe, terapii kontinualnim pretlakem
(CPAP) vSak pacient netoleroval. S ipravou antihypertenzni
terapie (navyseni davky spironolaktonu a zaména furose-
midu, karvedilolu a urapidilu za indapamid, bisoprolol
arilmenidin) bylo dosaZeno hodnot TK okolo 160/100 mmHg
a tepové frekvence (TF) 70/min. Pfi ambulantni kontrole po
4 a7 mésicich pacient redukoval hmotnost o 20 kg, jsou za-
znamenany hodnoty TK a TF 139/99 mmHg a 80/min, resp.
132/82 mmHg a 72/min.

MOZNOSTI ZPRESNENI L.
INTERPRETACE KONCENTRACI LECIV
K POSOUZENI ADHERENCE

Na uvedeném ptikladu z praxe byly ilustrovany nékteré
zlimit{ hodnoceni adherence pomoci kontroly koncentraci
1é¢iv. Samotnd metoda vzhledem k obvyklé dobé setrvani
1éc¢iva v organismu pacienta bude vzdy schopna u vétSiny
chemickych 1é¢iv hodnotit adherenci v fadu maximalné
nékolika dni, pro kratkodobé hodnoceni a odliSeni uplné
a Castecné neadherence se vSak nabizi mozZnost vytvorit
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Obr.1 Farmakokineticka simulace dopadu neadherence na priibéh sérovych hladin 1é¢iv
(pro simulace byl vyuzit software MwPharm++, verze 1.5.4.26)
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Modelovy priklad:

Muz 70 let, 180 cm, 80 kg, BMI 24,7 kg/m?,

BSA 2,0 m?; bez znamé hepatalni insuficience,
eGFR 99 ml/min (CKD-EPIcreat 2009),
vynechané 2 dny terapie (07-08/01), pfiklad

3 1é¢iv s odliSnym plazmatickym polo¢asem (T,
- vypocteno softwarem MwPharm na zakladé
individudlnich charakteristik).

A) Spironolakton 25 mg 1x denné (8.00),

T,, 1,3 hod.

K poklesu do neméfitelnych hodnot dochazi
nejen pfi pferuseni terapie, ale jiz nékolik
hodin po podani, prestoze terapeuticky tGcinek
pretrvavd, v tomto ptipadé, diky aktivnimu
metabolitu kanrenonu. Bez zohlednéni této
skute¢nosti by mohlo dojit k neopravnénému
z4avéru, Ze pacient je neadherentni i ve dnech,
kdy lécivo uziva.

B) Apixaban 5 mg 2x denné (8.00-20.00),

T,, 5,8 hod.

PFi pFeruseni terapie dochazi k vyznamnéjsim
zménam plazmatické koncentrace, béhem
dvoudenni neadherence dojde k tplné eliminaci
léciva z organismu. Neadherenci odhalime
pouze v pfipadé, Ze vySetfeni provedeme

cca > 24 hod. po podani posledni davky

a pred obnovenym uzivanim.

C) Digoxin 0,250 mg 1x denné (8.00),

T,, 46,3 hod.

Prechodnéa neadherence se diky dlouhé eliminaci
léCiva projevi méné vyraznym poklesem
plazmatické koncentrace, nedojde k tiplné
eliminaci, v tomto pfipadé tedy zachytime i pfi
dvoudennim pferuseni terapie méfitelné hladiny
a ¢astec¢nou neadherenci metodou detekce
pouhé pfitomnosti Ié¢iva neodhalime.



farmakokinetické modely, které by umoznily zodpovédét
otazky, zda je zjisténa koncentrace 1é¢iva v redlném roz-
mezi odpovidajicim pravidelnému uzivani. V této oblasti
v minulosti probéhly na naSem pracovisti pilotni projekty
s perindoprilem ¢i spironolaktonem, které ukazaly, Ze pri
vyuziti znalosti o farmakokinetickych vlastnostech 1éciv 1ze
lépe urcit castecnou neadherenci a celkové tak odhalit az
dvojnasobny pocet neadherentnich pacientd.

Naopak 1ze timto zptisobem predejit faleSnému podezieni
na neadherenci u nékterych pacientli a u 1é¢iv s kratkym
plazmatickym polo¢asem eliminace (13, 15). Je zajimavé,
Ze doposud studie zabyvajici se adherenci k farmakoterapii
farmakokineticky aspekt této problematiky zanedbavaly
a omezovaly se na prosté meéteni pritomnosti 1é¢iva v krvi
pacienta (4).

Pro méfeni adherence na zdkladé farmakokinetické ana-
Iyzy nebudou nikdy vhodna vSechna 1é¢iva, at uz z divodu
kratkého biologického polocasu eliminace (coZ nemusi vzdy
zplsobovat kratkou dobu tcinku), nebo vysoce variabilni
farmakokinetiky. V piipadé nevyhodnych parametrd léciva
samotného je vSak mozné patrat po nékterych jeho meta-
bolitech s vhodnéj$imi farmakokinetickymi vlastnostmi.
Zaroven pomoci kontroly poméru metabolitu a 1é¢iva mtZe-
me urcit metabolickou kapacitu pacienta a dale tak zpfesnit
farmakokinetickou analyzu (16). V zdsadé 1ze timto zpisobem
také pfimo odhalit pacienty, ktefi maji pomér koncentraci
metabolitu a 1éCiva v rozmezi, které vylucuje opakované po-
dani (napf. nizka koncentrace kanrenonu v poméru k vyssi
koncentraci spironolaktonu reflektuje uziti prvni davky
1éc¢iva relativné kratkou dobu pred odbérem) (13).

ZAVER

Neadherence k medikaci vyznamné snizuje terapeutic-
kou hodnotu 1é¢iv a mtize byt jednou z pficin, pro¢ zamysleny
1é¢ebny rezim neptinasi pacientovi dostatecny prospéch.
Vzhledem k vyznamnym zdravotnim i ekonomickym dtsled-
kiim je dileZité hledat cesty ke zlepSeni adherence cestou
optimalizace 1ékového rezimu a opakované edukace pacienta.

V ptipadé podezfeni na neadherenci pak 1ze vyuzit vhod-
nych metod k jejimu stanoveni, véetné méfeni sérovych
koncentraci 1éku a nasledné zhodnoceni vysledkd na zakladé
farmakokinetické analyzy. V soucasné dobé je tato metoda
limitovana nedostatkem spolehlivych farmakokinetickych
modelli pro antihypertenziva a hypolipidemika, pfipadné
dalsi chronicky uzivané 1éky. Stdle je k dispozici také pomeér-
né malo udaju o farmakokinetice jednotlivych metaboliti
téchto 1éCiv, které by bylo mozno k analyze vyuzit. Je vSak
jednoznacné, Ze zahrnuti farmakokinetické analyzy mize
vyrazné zvysit vypovédni hodnotu provedeného méreni
sérové koncentrace. V této oblasti se tak nabizi prostor pro
multidisciplindrni spolupraci osetfujicich 1ékatt s klinicky-
mi farmaceuty nebo farmakology.
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Akatizie - Casty, ale obtizné
rozpoznatelny nezadouci ucinek?

Oddéleni klinické farmacie FN Olomouc
Mobilni hospic Nejste sami, z. U., Olomouc

SOUHRN

Polékova akatizie je fazena mezi extrapyramidové nezadouci Ucinky
|é¢iv. Ackoliv je mozna nejcastéjsim extrapyramidovym nezadoucim
Ucinkem, byva - na rozdil od ostatnich (dystonie, tremor, myoklonus,
chorea, parkinsonismus) - mnohdy prehlédnuta ¢i zaménéna za
neklid nebo agitovanost jiné etiologie.

Léciva nesouci riziko akatizie (zejména antipsychotika, antiemetika,
antidepresiva) patfi k ¢asto uzivané farmakoterapii. Pouziti téchto
[é¢iv je mnohdy (napf. v paliativni mediciné, v onkologii, v geriatrii)
komplikovano zdvaznym stavem pacienta s rendinim a hepatalnim
selhdvanim, alterovanou hemodynamikou, neurologickym deficitem
a fadou dalSich komorbidit, coz riziko projevu extrapyramidovych
nezadoucich Uc¢inkl zvysuje. V mnoha situacich mdze byt akatizie
obtiznéji rozpoznatelnd a sndze ji mize byt prisouzena jind nez
polékova etiologie, zejména mimo obory psychiatrie a neurologie.
Variabilita klinického obrazu a podobnost s jinymi klinickymi jednot-
kami, jez se ¢etné vyskytuji (Uzkostné poruchy, delirium, agitovana
deprese, syndrom neklidnych nohou atd.), mohou vést k obtiznému
rozpoznani etiologie a k pouziti ¢i navyseni medikace, ktera potize
spiSe zhorsi. Zaroven se jednd o nezadouci Ucinek, ktery mize byt
zdrojem velmi silné zatéze nemocného a zdsadné snizovat jeho
kvalitu Zivota.

KLICOVA SLOVA
extrapyramidové nezadouci ucinky, akatizie, antipsychotika,
antidepresiva, antiemetika

leQI? - EX'[RA?YRAMIDOVE
NEZADOUCI UCINKY

Extrapyramidové pfiznaky se mohou rozvinout jako ne-
zadouci i¢inky celé fady 1éc¢iv. Patofyziologickou podstatou
extrapyramidovych nezadoucich u¢inka (ENU) je ovlivnéni
dopaminergni transmise a dopaminovych receptorti a naru-
Seni rovnovahy mezi dopaminem, acetylcholinem, ptipad-
né dalsimi neurotransmitery v centralni nervové soustave
(CNS), zejména v oblasti bazalnich ganglii a jejich nigros-
triatalni drahy, ktera je vyznamnou soucasti extrapyramido-
s vyskytem ENU, jsou proto logicky antipsychotika a dalsi
1éc¢iva farmakodynamicky pfimo interagujici s dopaminergni
transmisi (napf. metoklopramid, thiethylperazin, prome-
thazin, depletory dopaminu, cinarizin, trimetazidin). Dalsi
skupinou 1é¢iv jsou latky zasahujici do dopaminergnich cest
nepiimo ¢i narusujici neurotransmiterovou rovnovahu v CNS
(napt. antidepresiva, cholinergika, antiepileptika) (1-3).

V diagnostice a managementu ENU je zdsadni jejich kla-
sifikace a rozliSeni, o jaky typ ENU se jedna. Podle ¢asového
profilu délime ENU na akutni, subakutni a pozdni (tardivni)
a podle klinického obrazu na dystonie, tfes, myoklonus,
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SUMMARY

Volédkova J. Akathisia - common but often underrecognized

or misdiagnosed adverse effect?

Drug induced akathisia is classified as an extrapyramidal adverse
effect. Although akathisia is quite common extrapyramidal adverse
effect, it is often overlooked or mistaken for restlessness or agitation
of another etiology.

Drugs associated with the risk of extrapyramidal adverse effects
(antipsychotics, antiemetics, antidepressants) belong to frequently
used pharmacotherapy. The use of these drugs is often complicated
by serious condition of a patient and several other comorbidities,
which increase the risk of the aforementioned adverse effects. In
many situations, akathisia can be more difficult to recognize and
more easily attributed to non-drug etiology, especially outside the
fields of psychiatry and neurology.

The variability of the clinical symptoms and the similarity to other
clinical entities that occur frequently (anxiety, delirium, agitated
depression, restless legs syndrome, etc.) can lead to difficult deter-
mination of the etiology and to the administration of medication,
which tends to worsen the problem. At the same time, akathisia can
be a source of very strong distress for a patient and fundamentally
reduce his quality of life.

KEYWORDS
drug-induced movement disorders, akathisia, antipsychotics,
antidepressants, antiemetics

akatizii, tiky, choreu a parkinsonsky syndrom. RozliSeni
symptomatologie ENU je mimotadné diileZité, nebot jednot-
livé podtypy se lisi nejen detailnim mechanismem vzniku,
prubéhem a prognézou, ale zejména zptisobem 1é¢by. Kli¢em
k diagnostice ENU je mimofadné podrobna lékova anamnéza,
cilena predevsim na obdobi posledniho roku pfed objevenim
symptomatologie véetné zachyceni 1éCiv, jejichz podavani jiz
bylo ukonceno (2, 3).

U nékterych pacientii se mtzZe vyskytnout vice ENU na-
jednou a dochazi tak k prekryvani klinické symptomatologie.
K rozvoji ENU mohou pfispivat mnohé obecné rizikové fakto-
1y - vy$$i vék, predchozi strukturalni nebo metabolické posti-
Zeni mozku, kognitivni poruchy nebo psychézy v anamnéze,
zneuzivani navykovych latek ¢i alkoholu nebo napt. diabetes
¢i fenylketonurie. Riziko rozvoje konkrétniho typu ENU je
CasteCné zavislé i na véku a pohlavi jedince - mladi muzi jsou
rizikovéjsi stran rozvoje akutnich dystonickych reakci, starsi
Zeny stran tardivnich dyskinezi a starsi pacienti jsou nachyl-
néjsi ke vzniku polékového parkinsonského syndromu (3).
Lékovymi rizikovymi faktory jsou volba konkrétniho 1é¢iva
(typicka antipsychotika jsou rizikovéjsi nez atypicka), vyse
davky, délka podavani ¢i vyskyt ENU v anamnéze pacienta.



Byly prokazany i genetické odchylky zvysujici riziko vzniku
ENU (varianty genotypu dopaminového receptoru D,, gene-
ticky polymorfismus izoenzymu cytochromu P450 CYP1A2
a CYP2D6) (4).

Extrapyramidové nezddouci G¢inky jsou z principu iatro-
gennim postiZzenim a teoreticky je nejvyhodnéjsi moznosti
jejich minimalizace prevence. Uplné vylou¢eni farmak, ktera
mohou ENU vyvolat, neni mozné, proto je z praktického
hlediska vyhodné zahajovat farmakoterapii opatrné (konzer-
vativni davkovani, volba 1é¢iva s nizkym rizikem ENU, revize
1ékového rezimu), zejména u skupin pacientii, ktefi jsou
z hlediska ENU rizikovi. Je nutno zvazit, zda jsou ENU natolik
zavazné, aby vyzadovaly 1é¢bu ¢i zménu stavajici medikace.
U Casti pacientli mtiZe byt pfedev§im polékovy parkinsoni-
smus velmi mirny a nema progresivni charakter. SniZeni
davky, ukonceni aplikace a/nebo ndhrada 1éku vyvolavajiciho
ENU méné rizikovym by mély byt zdkladem managementu
Klinicky vyznamnych ENU. Obecné je v§ak doporucovan co
nejcasnéjsi zasah, coz zvySuje moznost remise (3).

AKATIZIE - DEFINICE A PROJEVY

Akatizie neboli chorobna neposednost je extrapyrami-
dovy syndrom charakterizovany psychomotorickou agito-
vanosti, neschopnosti z@istat v klidu, bez pohybu. Termin
vychazi z feckého akathemi, coZ znamena ,,neschopnost sedét*
(5). Termin akatizie zavedl a poprvé charakterizoval cesky
neurolog profesor Ladislav Haskovec, kdyzZ v roce 1901 pre-
zentoval francouzskym neurologiim kazuistiky dvou paci-
entl s akatizii. Ucebnice neurologie pfed érou antipsychotik
popisovaly akatizii zejména v souvislosti s Parkinsonovou
nemoci, vyznam tohoto terminu a jeho uziti vsak dale na-
rostly po zavedeni antipsychotik v 50. letech 20. stoleti., kdy
se akatizie zacala objevovat mnohem castéji jako nezadouci
ucinek téchto 1é¢iv (6).

Projevy akatizie zahrnuji slozku subjektivni, tj. nepfi-
jemny az velmi tisnivy a tryznivy pocit vnitiniho neklidu
s nucenim k pohybu, a slozku objektivni - motorickou akti-
vitu. V porovnani s ostatnimi extrapyramidovymi syndromy
je pro akatizii specificka pravé velmi vyznamna psychicka
komponenta, pficemz provadény pohyb prinasi jen castec-
nou a docasnou ulevu (5, 7).

Motoricka aktivita zasahuje predominantné dolni kon-
Cetiny v podobé pfeslapovani, pfenaseni vihy, popochazeni,
pohupovani, pobihani, poposedavani, prekladani nohu pres
nohu, neustalého vstavani apod., m@ze se vsak manifes-

Tab. 1 Priznaky akatizie (5,7, 8)
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tovat i v jinych castech téla. Subjektivni slozka vnitiniho
neklidu byva popisovana jako velmi nepiijemné napéti,
nervozita, neschopnost klidu a/nebo soustfedéni, strach,
uzkost. Zavaznost obtizi m@ze byt riznd, od mirné nepti-
jemného nepohodli, kdy pohyb vnitinimu napéti dostatecné
ulevi, aZ po nesnesitelné formy s extrémnim diskomfortem.
Nejzavaznéjsi formy jsou prokazatelné spojeny s rizikem
projevi agresivity, nasili, sebevraZzednych myslenek a cho-
vani (5, 8). Subjektivni a objektivni pfiznaky akatizie jsou
shrnuty v tab.1.

K rozvoji akutni akatizie mtiZe dojit v fadu hodin po
podani prvni davky léc¢iva, vétSinou je vSak ¢asové obdobi
del$i, viddu nékolika dnf a tydnti. Pokud dojde k pfetrvavani
akutni akatizie, byva pouzivan termin akutni perzistujici
akatizie ¢i chronicka akatizie (8).

Pro tardivni akatizii plati obdobné zakladni charakte-
ristiky jako pro ostatni tardivni ENU. Objevuje se po 3 a vice
meésicich 1é¢by, mizZe se rozvinout i po ukonceni terapie
¢i sniZzeni davky léc¢iva (a naopak navySenim davky léciva
mizZe byt kratkodobé zmirnéna), je obtiZné fesitelna a miize
pfetrvavat meésice, roky ¢i vyjimecné trvale i pres ukonceni
aplikace 1é¢iva (5). Tardivni akatizie obvykle pacienta méné
obtézuje pro nizsi vyjadreni psychické slozky tenze a neklidu
(9).

Pseudoakatizie je termin vyuzivany k popisu stavu,
ktery zahrnuje typické objektivni slozky akatizie bez sub-
jektivniho neklidu. Okolo této diagnostické jednotky panuje
mnoho pochyb. Je diskutovano, zda se nejedna o akatizii
spojenou s neschopnosti nékterych (napf. psychicky nemoc-
nych) pacientli kognitivné zpracovat diskomfort a verbalizo-
vat jej Ci se ztratou afektivni reakce na diskomfort, ktera se
miiZe rozvinout napf. u nékterych schizofrenikd (5).

PATOFYZIOLOGICKE PRINCIPY AKATIZIE
Akatizie vznika nejcastéji jako nezadouci Gcinek 1éciv
(pfedevsim antipsychotik a antidepresiv ze skupiny inhi-
bitor@ zpétného vychytavani serotoninu (SSRI). Stejné jako
u ostatnich extrapyramidovych poruch hybnosti vsak mohou
existovat i formy nefarmakogenni, vznikajici v diisledku
onemocnéni ¢i postiZzeni motorického systému CNS, napft.
primérni (idiopatickd) akatizie u Parkinsonovy nemoci ¢i
sekunddarni pfi traumatickém poranéni mozku. Zcela detailni
patofyziologicky podklad akatizie neni znam. Akatizie je
fazena mezi extrapyramidové poruchy, v urcitych detailnich
patofyziologickych aspektech je vSak odliSna. Vyznamna

Subjektivni pfiznaky Objektivni priznaky

tisnivy vnitini neklid a nuceni k pohybu

opakovany stereotypni neucelny ¢i poloucelny pohyb
- neschopnost zUstat stat/sedét v klidu bez pohybu

napéti, nervozita, neschopnost klidu/odpoc¢inku, rozruseni,
podrazdénost, psychické nepohodli, tisen, neschopnost
soustredéni, netrpélivost, Uzkost, dysforie, podrazdénost,
strach, vztek

predominantné dolni koncetiny:
* vestoje - preslapovani, pfenaseni vahy, popochdzeni,
pohupovani, pobihdni
* vsedé - podupavani, houpani nohama,
preklddani nohu pfes nohu, poposedavani, neustalé vstavani
* vleze - vrténi, prevalovani, vstavani

manifestace mozna i v podobé insomnie, deprese, projevi
agresivity, suicidalnich myslenek ¢i chovani

manifestace moznd i v jinych ¢astech téla (paze, trup),

pfi nardstajici tizi Siteni projevli od nohou do celého téla

* nuceni k pohybu - provedeny pohyb pfindsi pouze ¢aste¢nou a doc¢asnou psychickou ulevu
* potize celodenni, polevuji ve spanku, mohou byt zhorseny pfidatnym stresem
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psychickd komponenta vnitiniho neklidu, ktera byva zdro-
jem zavazného psychického distresu, svédci o zdsadnim
kortikalnim postizeni dominujicim v patogenezi akatizie.
Naproti tomu u ostatnich ENU se asto setkavame s tim, Ze
potiZe pacienta psychicky stresuji vyrazné méné a pacient je
k nim mnohdy pomérné lhostejny, coz naznacuje zapojeni
zejména subkortikalnich struktur CNS.

Vlastni patofyziologicky mechanismus rozvoje akatizie
je mnohem komplexnéjsi nez prosta inhibice dopaminem
zprostfedkované nigrostriatalni signalizace, ktera byva zdd-
raziiovana u ostatnich extrapyramidovych poruch. Vyzkumy
naznacuji, Ze u akatizie jsou zasaZeny dopaminergni neurony
ve ventralni tegmentalni oblasti (nikoliv pouze v substantia
nigra), které se promitaji pfes locus coeruleus a nucleus accumbens
do limbického systému a do dalsich oblasti mozkové kiry.
Potlaceni dopaminergni signalizace v téchto drahach vede
k ovlivnéni aktivity locus coeruleus, nucleus accumbens a amy-
gdaly, coz usti v projevy akatizie. Vyznamnou roli nejspis
hraje relativné nadmérnd aktivace plasté nucleus accumbens
ve srovnani s jeho jaddrem, coZ je zptisobeno nerovnomeérnou
stimulaci plasté nucleus accumbens noradrenergnimi neurony
z locus coeruleus v kKontrastu se sniZenou dopaminergni sti-
mulaci jadra. Tento mechanismus pomahd vysvétlit i¢inek
sympatolytik v terapii akatizie, ktery je zaloZen zejména na
potlaceni noradrenergni projekce z locus coeruleus.

Dopaminergni neurony ventralni tegmentalni oblasti
jsou inhibovany serotoninergnimi drahami z nuclei raphe, coz
ozfejmuje mechanismus navozeni akatizie serotoninergnimi
1é¢ivy, a naopak posileni dopaminergni transmise pii uziti
antagonistd 5-HT,, a 5-HT,. (10, 11).

Dopaminergni blokada vede k downregulaci CABAergni
aktivity a ke zvySenému uvolriovani acetylcholinu, zejmé-
na ze striatalnich interneuront. I tyto zmény a nasledna
nerovnovaha mohou hrét roli v rozvoji akatizie a vedly ke
hledani terapeutickych moznosti mezi 1é¢ivy, ktera zasahuji
do téchto neurotransmiterovych systém (8).

DIAGNOSTIKA A DIFERENCIALNI
DIAGNOSTIKA POLEKOVE AKATIZIE

Pro stanoveni diagndézy polékové akatizie a jeji zhod-
noceni je zasadni klinické posouzeni psychomotorického
neklidu a 1ékova anamnéza, cilena zejména na obdobi po-
sledniho roku pfed objevenim symptomatologie. Existuje
nékolik diagnostickych skérovacich nastroj pro hodnoceni
akatizie, nejcastéji vyuzivanym validovanym nastrojem je
v soucasné dobé Barnesova §kala hodnoceni akatizie (BARS -
Barnes Akathisia Rating Scale), zahrnujici hodnoceni subjektivni
a objektivni slozky a vysledné posouzeni pravdépodobnosti
vyskytu akatizie a $kalovani jeji zdvaznosti (12). Pfi zvazovani
diagnézy akatizie mtZe byt uZitecné pozorovat pacienty,
kdyz nevédi, Ze jsou sledovani. Mnoho jedinci totiz miize
své motorické projevy vyjznamné kontrolovat (napt. z diivodu
studu, pfitahovani pozornosti), coz miZe rozpoznani akatizie
komplikovat (5). Ackoliv je akatizie pravdépodobné jednim
z nejcastéjSich ENU, byva (na rozdil od ostatnich) velmi ¢asto
prehlédnuta, nerozpozniana ¢i zaménéna za (motoricky)
neklid ¢i agitovanost jiné etiologie.

Duvody poddiagnostikovanosti akatizie a mylnych dia-
gnostickych zavéri mohou byt nasledujici (5, 13, 14):

1. Pfiznaky akatizie se casto podobaji pfiznakam jinych
psychiatrickych poruch nebo tyto pfiznaky prekryva-
ji. Mohou to byt izkostné poruchy, delirium, manie,
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psychotickd onemocnéni, agitovana deprese, porucha

pozornosti s hyperaktivitou (ADHD)¢i abstinen¢ni syn-

drom.

2. Méné vyjadrena ¢i atypicka pohybova slozka:

a) Pohybova slozka akatizie m{Ze byt maskovana aki-
nezi, rigiditou, neschopnosti pohybu. Takovi pa-
cienti mohou citit vnitfni pocit neklidu a nutkani
k pohybu, ale nevykazuji charakteristické pohyby
koncetin.

b) Mirna zavaznost akatizie - mirné projevy akatizie
jsou snadno prehlédnutelné a dominuji u nich spise
subjektivni psychické pfiznaky.

c) Atypicky pohybovy projev v jinych c¢astech téla nez
nohou.

d) Casteini ovlivnitelnost motorickych projevil viili
- snaha pacienta tlumit pfiznaky pfed blizkymi,
zdravotniky apod.

3. Méné vyjadrena Ci atypicka psychicka slozka - pacient
neni schopen ¢i ochoten popsat vnitini neklid ¢i ho
popisuje atypicky:

a) Psychické projevy akatizie jsou velmi obtiZné verba-
lizovatelné.

b) Pacienty mlzZe v komunikaci a vyjadfeni potiZi li-
mitovat komunikacéni bariéra - kognitivni nebo in-
telektuadlni omezeni, neschopnost fec¢i (mentalni
retardace, demence, afazie, dysartrie apod.).

¢) Pacienti sami nékdy popisuji akatizii spiSe jako tz-
kost, netrpélivost, obavy, strach, podrazdéni, vztek,
zvlastni napéti, divny pocit, neschopnost soustfedé-
ni, neschopnost odpocivat, cukani v nohach atd.

d) Neochota vnitini neklid sdélit okoli (,,pfece nejsem
blazen“).

e) Pseudoakatizie.

f) Niz8i a méné stresujici vyjadfeni mentalni slozky
u tardivni akatizie.

4. Somatizace subjektivni sloZky neklidu v somatické ob-
tiZe, které poutaji pozornost - dusnost, buseni srdce,
poceni, bolesti hlavy, nauzea, hypertenze apod.

5. Vyskyt spole¢né s jinym(i) ENU.

6. Vyskyt tardivnich forem akatizie po dlouhodobé 1é¢bé,
ukonceni aplikace 1é¢iva ¢i sniZeni davky.

7. Zaména za syndrom neklidnych nohou.

8. Nedostatecna znalost syndromu akatizie na strané zdra-
votniki, zejména mimo obor psychiatrie a neurologie.

Variabilita klinického obrazu, podobnost s jinymi neu-
ropsychiatrickymi jednotkami a dalsi vySe uvedené dtivody
v mnoha pfipadech velmi komplikuji stanoveni diagnézy
akatizie, coZz mlze mit za nasledek pouziti ¢i navySeni medi-
kace, ktera potiZe zhorsi. Voditek pro mozné odliSen{ akatizie
od jinych neuropsychiatrickych projevi (tab. 2) neni mnoho
a mnohdy i ony z vyse uvedenych dvodd selhavaji.

LECIVA A RIZIKO VZNIKU AKATIZIE

ANTIPSYCHOTIKA

Nejbéznéjsi pricinou akatizie jsou antipsychotika. Vysoce
acinnd antipsychotika prvni generace (haloperidol, flu-
penthixol, flufenazin, zuklopenthixol) maji vys$si prevalenci
akatizie ve srovnani s atypickymi antipsychotiky. Atypicka
antipsychotika se v riziku rozvoje akatizie také vzajemné lisi,

pri¢emz vy$si vyskyt byl hldSen u risperidonu, ziprasidonu,
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Tab. 2 Moznosti odlideni akatizie od jinych neuropsychiatrickych projev (5, 9, 15)

Neuropsychiatricky

projev
Akatizie * projevy - viz tab. 1

* mozna souvislost s rizikovou medikaci

Charakteristika, mozné odliSnosti od akatizie

Anxieta

* méné casté stiznosti na potrebu pohybu, nizsi efekt pohybu na redukci nepohodli

* spiSe pohyb hornich koncetin, hornich ¢asti téla, pohyby nemotorné, problémy s koordinaci

* Casto pridruzené pocity dechové tisné,
na hrudi, slabost, pocity na omdleni, zéervenani, kousani rtd, pocit brnéni na kizi ¢i chladné pokozky

tachykardie, zvySené svalové napéti, cefalea a dorzalgie, bolesti

Excitace

* intenzivni emocionalni vzruseni, které mlze prejit do motorické hyperaktivity
* neni prednostni postizeni dolnich koncetin
* mozna souvislost s manickou symptomatikou, intoxikacemi, stavy transu

Agitovanost

* bezucelné pohyby, typicky prechazeni
svlékani obleceni a opétovné oblékani
* jednoduché automatické operace

* nekontrolovany prechod afektivniho napéti do motorické tzkosti ¢i desinhibice reci,

napf. u Uzkostné neurdzy, deprese, katatonie, demence, psychdzy, deliria
* méné Casté stiznosti na nutkavou potiebu pohybu, nizsi ucinek pohybu na redukci nepohodli
* neni prednostni postizeni dolnich koncetin

po mistnosti, mnuti rukou, nekontrolované pohyby jazyka,

Neklid pfi
odvykacich pfiznacich
¢i intoxikacich

* anamnéza abuzu ndvykovych latek

bolesti bficha, zmény zornic

» mozné pridruzeni somatickych priznakl odvykaciho stavu - poceni, hyperkineticka cirkulace, nauzea,

provedenym tikem)

Tiky * pohyby Casto slozitéjsi povahy - skladaji se z fetézce samostatnych motorickych a fonickych tikd
» motorické tiky - Casté v oblasti obliceje a horni ¢asti trupu - rychlé pohyby oci, rtd, ramen, prstd
« fonické tiky - kasel, chréeni, zvuky pistalky ¢i zvuky zvifat
» nékteré tikové poruchy, zejména Tourette(v syndrom, jsou spojeny se senzorickou poruchou,
kterd predchdazi tiku (,predtucha“ nebo ,,nutkani“, které nabyva na intenzité, dokud nejsou zmirnény

* U pacientt s Tourettovym syndromem se muze rozvinout akatizie v disledku antidopaminergni 1é¢by,
pacienti vsak uvadéji relativné snadné rozpoznani akatizie a tik( v subjektivnim prozivani
(tiky nejsou prozivany jako neklid, ale spiSe jako nahromadéni nepfijemného pocitu v urcité ¢asti téla,
ktery vyvrcholi motorickym a/nebo fonickym tikem)

Delirium

« kvalitativni porucha védomi, pozornosti, vnimdni, mysleni, paméti, chovani, emoci,
psychomotorického tempa a cyklu spdnek-bdéni

* souvislost s demenci, somatickymi ¢i intoxika¢nimi noxami a psychosocialnimi stresory

» obvykle rychly zacatek a kolisani intenzity v Case

* méné Casté stiznosti na nutkavou potrebu pohybu, nizsi vliv pohybu na redukci nepohodli

Syndrom
neklidnych nohou

* zhorseni teplem
* vyrazné naruseni spanku

« cirkadianni rytmus - dominujici pfiznaky vecer a v noci ve spanku ¢i pri delsim klidu
(sezeni v divadle, spdnek pres den), béhem dne potize zcela mizi ¢i jsou velmi mirné
* vyraznéjsi senzitivni priznaky - parestezie, brnéni, mravenceni, paleni, Skubdni v nohach

* stav je nepfijemny, ale neni popisovan jako neklid ¢i Uzkost, ty vznikaji spise sekundarné

paliperidonu, lurasidonu, kariprazinu, naopak za latky
s minimalnim rizikem jsou povazovany klozapin a sertindol,
nizké riziko nese i Siroce pouZzivany kvetiapin (16, 17).
Prevalence akatizie u 1. generace antipsychotik byva
udavana mezi 3 a 45 % (nejcastéji okolo 20-30 %), u vyssich
davek haloperidolu (> 10 mg/den) azZ 75 % (8, 18). Pro aty-
picka antipsychotika byva uvadéna hodnota prevalence
vétsinou v rozmezi 0-15 % dle uzité latky a vyse davek (8,
18). Kvantitativni data pro tiaprid a melperon, 1é¢iva v na-
Sich koncindch velmi rozsifend, literatura neposkytuje, ale
vzhledem k mechanismu G¢inku a strukturdlni podobnosti
s (ami)sulpiridem (tiaprid) ¢i haloperidolem (melperon) je
nutné vnimat riziko i u téchto latek. Rozdéleni antipsychotik
dle rizika vzniku akatizie vytvorené podle vySe citované lite-
ratury je uvedeno v tab. 3, uvedeny jsou latky uzivané v Cesku.

ANTIDEPRESIVA

Selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu
(SSRI) jsou dalsi vyznamnou skupinou 1é¢iv spojenou s rizi-
kem rozvoje akatizie. Mira vyskytu akatizie u téchto latek je
nizsi nezu antipsychotik, konzistentni data pro zhodnoceni
prevalence vSak prozatim chybéji (20).

Akatizie byla referovana kazuisticky a ve farmakovigi-
lan¢nich databazich i ve skupiné tricyklickych antidepresiv
(TCA), inhibitort monoaminooxidazy (MAOI), u vyss$ich
davek mirtazapinu, agomelatinu, duloxetinu, venlafaxi-
nu (20). Mirtazapin zaujima ve vztahu k akatizii specidlni
postaveni. Na jedné strané byly referovany piipady akatizie
vyvolané mirtazapinem, na strané druhé se tohoto ENU
v terapii vyuziva. Zasadni je v tomto ptipadé nejspise dav-
kova zavislost a rozdilna intenzita plisobeni mirtazapinu
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Tab. 3 Antipsychotika a riziko vzniku akatizie (16-19)
« haloperidol

« flupenthixol

« zuklopenthixol
« flufenazin

* sulpirid

* risperidon

* chlorpromazin
* amisulprid

* Ziprasidon

* aripiprazol

* paliperidon

* lurasidon

* kariprazin

* zotepin

* brexpiprazol

* olanzapin

* klozapin

« sertindol

* kvetiapin

Vysoké riziko

Stredni riziko

Nizké riziko

Minimalni riziko

na jednotlivé receptory u odliSnych davek. Byla vyslovena
hypotéza, Ze ptiznivy ti¢inek tohoto 1éku na akatizii je zpti-
soben antagonismem na receptorech 5-HT,, (ktery pfevazuje
u nizsich davek: 7,5-15,0 mg), zatimco za akatizii mtzZe
byt zodpovédna blokdda receptorii a,, pfevazujici u davek
vyssich (21).

ANTIEMETIKA

Antiemetika s antidopaminergnim efektem (metoklo-
pramid, thiethylperazin) jsou vyznamnou skupinou spo-
jenou s rizikem vyvolani ENU vCetné akatizie. Vyskyt ENU
vedl Evropskou 1ékovou agenturu (EMA) a americky Ufad pro
kontrolu potravin a 1é¢iv (FDA) k doporuceni zmény pouzivani
metoklopramidu véetné omezeni davky a délky 1é¢by (22, 23).
Jasné reprodukovatelnd data pro kvantifikaci vyskytu akatizie
u metoklopramidu literatura bohuZzel neposkytuje, je vSak
pomeérné bohata na fadu kazuistickych sdéleni.

OSTATNI LECIVA

Rozvoj akatizie byl dale raritné referovan napft. u bu-
spironu, cinarizinu, azithromycinu, atomoxetinu, lithia,
methyldopy a u rekrea¢nich drog (kokainu, amfetaminu,
metamfetaminu) (7, 15). Dal$im rizikovym lékem je trime-
tazidin, ktery je vyuzivan jako dopliikové antianginézni
1é¢ivo. Pfesny mechanismus, kterym indukuje nebo zhorsuje
extrapyramidové poruchy, neni dosud plné objasnén. Ve své
struktufe obsahuje trimetazidin piperazinové jadro, podobné
jako cinarizin a flunarizin, u kterych bylo zjisténo, Ze indu-
kuji ENU prostfednictvim blokady receptort D, v bazalnich
gangliich (24).

RIZIKOVE FAKTORY PRO ROZVOJ AKATIZIE
Za osoby vice ohrozené rozvojem polékové akatizie jsou
povazovany déti, adolescenti, seniofi, pacienti s prvni epi-
zodou psychotického onemocnéni, schizofrenni pacienti
s kognitivnim deficitem a pfevazujici negativni symptomati-
kou, pacienti s afektivnimi poruchami (bipolarni porucha),
pacienti s organickym poskozenim mozku a neurologickym
onemocnénim postihujicim motoricky systém mozku. Pro
chronickou nebo tardivni akatizii miZe byt rizikovym fakto-
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rem pokrocily vék a Zenské pohlavi, stejné jako pro tardivni
dyskineze. Jedna se o davkoveé zavisly nezadouci acinek, coz
vSak nevylucuje vyskyt pti nizkych davkach u predispono-
vanych a citlivych osob. Rizikovymi faktory z pohledu 1é¢iv
jsou zejména typ 1éCiva, vysoka davka 1éciva, parenteralni
podani, rychld titrace davky, polypragmazie a kumulace vice
1é¢iv s potencidlem ENU (9, 18, 25).

MANAGEMENT AKUTNI POLEKOVE AKATIZIE

UKONCENI APLIKACE, SNiZENi DAVKY,
NAHRADA MENE RIZIKOVYM LECIVEM

K zékladnim strategiim v managementu polékové aka-
tizie patii ukonceni aplikace vyvolavajiciho 1é¢iva (je-li to
mozné), sniZzeni davky, piipadné nahrada jinym méné riziko-
vym lé¢ivem. Akutni polékova akatizie je v naprosté vétsiné
pfipadd reverzibilni a obvykle pomérné rychle odezniva,
pokud je podavani léciva ukonceno, ptipadné se projevy snizi
pti sniZeni davky (18).

Pokud vyse uvedené postupy nejsou prijatelné ¢i dostatec-
né efektivni, je mozné se pokusit ovlivnit akatizii nékterou
znasledujicich terapeutickych alternativ. VSechny uvadéné
farmakoterapeutické postupy maji velmi malou oporu v me-
diciné zaloZené na dtikazech (EBM) vychazejici z malych,
povétsinou star§ich a mnohdy metodologicky problematic-
kych studii a kazuistickych sdéleni. Volba 1éciva by méla
byt individualné prizptisobena pacientové psychopatologii
a komorbiditam.

LATKY OVLIVNUJiCi NORADRENERGNI SYSTEM
- BETABLOKATORY A KLONIDIN

Betablokatory jsou povazovany za léciva prvni volby
v terapii akatizie. Nejcastéji je doporucovan a vyuzivan
neselektivni betablokator propranolol v davce 20-40 mg 2x
denné. Propranolol je v Cesku dostupny pouze jako surovina
pro individualni magistraliter pfipravu. U¢inek betablokator
v terapii akatizie je vysvétlovan blokddou receptori B v nucleus
accumbens a prefrontdlni kiife, kam projikuji adrenergni
neurony z locus coeruleus (viz patofyziologické principy aka-
tizie) (11).

U propranololu byl také prokazan slaby antagonisticky
ucinek na receptorech 5-HT,,, 5-HT,; a 5-HT,, (26), neni viak
jasné, zda a nakolik se tento mechanismus uplatiiuje v potla-
Ceni akatizie. Pfestoze je propranolol viniman jako prvni volba
v 1é¢bé akatizie a 1é¢ivo s nejvyssi podporou EBM, je tfeba si
uvédomit, Ze jeho pouziti podporuji pouze malé placebem
kontrolované studie a jednotlivé kazuistiky pfevazné z konce
minulého stoleti. Kvalita dtikaz{i i¢innosti propranololu
zustava velmi nizka (27, 28).

Kromeé propranololu byly zkouSeny i dalsi betablokatory
vCetné B -selektivnich - napt. betaxolol (29) ¢i metoprolol
(30). Tyto latky se jevi jako i¢inné, véetné davek, ve kterych
siléciva zachovavaji selektivitu vii¢i receptorim B,. Vysledky
tedy naznacuji, Ze blokada receptord B, je nejspise dostatecna
k terapii akatizie, sila diikazt je vSak velmi nizka a praktické
vyuziti téchto latek v terapii akatizie zistdva malé. Naopak
kardioselektivni atenolol (31) a neselektivni sotalol (29) efekt
neprokazaly, coZ je divano do souvislosti s hydrofilnim cha-
rakterem téchto latek a tim, Ze nepronikaji do CNS.

Pouziti betablokator mnohdy limituji jejich (nezadouci)
acinky - nejcastéji hypotenzni a bradykardizujici acinek
a disledky blokady receptorti B, (bronchokonstrikce, vazo-



konstrikce perifernich cév, zasah do metabolismu glukézy,
hyperkalemizujici efekt).

Klonidin je a, mimetikem, sniZuje aktivitu sympatiku
ajevipotencial sniZovat projevy akatizie. Mechanismus 4¢in-
ku predstavuje pravdépodobné obdobné jako u betablokatorti
modulace noradrenergnich drah vychazejicich z locus coeruleus
do limbického systému. Dikazl pro jeho pouziti je vSak opét
velmi malo a jsou diskutabilni. Limitujici pro jeho pouZiti je
zejména sedace a hypotenzni Gc¢inek, doporucované davky
jsou 0,2-0,8 mg/den (32).

BENZODIAZEPINY

Jako jedna z terapeutickych moznosti akatizie byvaji uva-
dény benzodiazepiny, podpora v EBM je vSak opét minimalni,
pfevazné na drovni kazuistik a jednotlivych studii s velmi
malym poctem subjektl. Na mechanismu antiakatizického
efektu se miZe podilet posileni CABAergni neurotransmise,
kterd hraje vyznamnou roli v nigrostriatalnich a nigrota-
lamickych drahach, hlavnim pfinosem téchto 1é¢iv vSak
byva symptomaticka tleva prostfednictvim protiiizkostného
a sedativniho efektu. Vyhodné proto mohou byt tyto latky
kratkodobé zejména u pacientli s masivni tizkosti, pfinaseji
vSak obecna rizika této skupiny (sedace, zasazZeni kogni-
tivnich funkci, zmatenost, hypotenze, snizeni svalového
napéti, pady, zavislost). Nejvice zmifiovanou a vyuzivanou
latkou v terapii akatizie je klonazepam (18, 33).

ANTICHOLINERGIKA A AMANTADIN

U anticholinergik existuji pomérné silné diikazy pro
jejich vyuziti v terapii polékového parkinsonismu, pro aka-
tizii vS§ak mame konzistentnich dat minimum a déinek
z{stava otazny. Nékteré studie naznacily, Ze anticholiner-
gika prinaseji efekt zejména u pacientd s pfidruzenym par-
kinsonismem, proto je dnes jejich uziti podporovano prave
u této skupiny pacientd (18, 34). V praxi jsou vyuzivany latky
biperiden, procyklidin, benztropin, trihexyfenidyl, posledni
dvé v3ak v Cesku nejsou bézné dostupné. Mechanismem
zmirnéni akatizie je u anticholinergik podpofeni rovnovahy
mezi acetylcholinem a dopaminem v CNS. Pouziti je limi-
tovano zejména anticholinergnimi nezddoucimi ucinky
(kognitivni poruchy, rozmazané vidéni, zacpa, retence moci,
sucho v tustech).

Amantadin pfisobi jako antagonista N-methyl-D-
aspartatovych (NMDA) receptor(l, zvySuje uvolrniovani dopa-
minu, blokuje reuptake dopaminu a vykazuje mirné anticho-
linergni Gcinky. V nékolika malych studiich byl referovan
pozitivni Gcinek na zmirnéni akatizie a je povazovan za
zalozni 1é¢ivo pro piipady, kdy ostatni postupy selhavaji (35).

ANTAGONISTE RECEPTORU 5-HT,

Dopaminové neurony ve ventralni tegmentalni oblasti
a striatu jsou inhibovany serotoninergnimi drahami z nucleus
raphe stfedniho mozku. Bylo prokdzano, Ze zejména an-
tagonisté receptorl 5-HT,, mohou zvysit bazalni aktivitu
dopaminergnich neuront v uvedené oblasti mozku a tim
zmirnit projevy akatizie; tato vlastnost prokazatelné souvisi
i s niz§im potencidlem atypickych antipsychotik indukovat
ENU. Neni tedy pfekvapivé, Ze se zejména v poslednich dvou
dekadach dostal pti hledani 1é¢iv zmirnujicich akatizii do
popredi pravé tento mechanismus. Vzhledem k tomu, Ze
pro klinické pouziti nejsou k dispozici selektivni antagonisté
receptori 5-HT,,, byly zkouseny a jsou vyuzivany latky, které
maji vyraznéjsi antagonisticky ucinek na receptoru 5-HT,,
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AKUTNI POLEKOVA AKATIZIE

éna ve stavajicim Iékovém rezimu

- vyvolavajici Ié¢ivo - vysazeni, redukce davky,
zména za méné rizikové |écivo, vecerni davkovani
(dle moznosti v dané klinické situaci)

podavan k kace prispivajici k akatizii

pridani antiakatizické medikace

- 1. volba: propranolol, nizkodavkovy mirtazapin
- u pridruzeného parkinsonismu anticholinergika
- u masivni tzkosti BZD

zména antiakatizické medikace

- 2.volba:
klonidin, amantadin

Obr. 1 Algoritmus lécby akutni akatizie (15, 28)

zahrnuty ve svém komplexnéjSim plisobeni: mirtazapin
(davky 7,5-15 mg/den), trazodon (100 mg/den), cyprohepta-
din (8-16 mg/den), mianserin (15 mg/den). Z téchto latek se
jako nejpresvédcivéjsi jevi nizka davka mirtazapinu (7,5-15,0
mg/den) (36).

Mirtazapin je strukturdlné a farmakologicky podobny
mianserinu, je fazen mezi noradrenergni a specificka se-
rotoninergni antidepresiva. Je charakterizovan silnym pre-
synaptickym antagonismem na receptoru a,, ktery vede ke
zvySeni adrenergni a serotoninergni transmise (cestou recep-
toru 5-HT,,), coZ zodpovida za jeho antidepresivni aktivitu.
Dale je specificky vyraznou blokadou 5-HT,,, ktera prevlada
v nizké davce a prispiva k jeho antiakatizickym vlastnostem.
Kromé toho ma mirtazapin antihistaminovy ic¢inek, blokuje
receptory 5-HT, a 5-HT,. (36). Spolu s propranololem ma
nizkodavkovany mirtazapin nejvétsi podporu EBM (nékolik
malych randomizovanych placebem kontrolovanych studif).
Na rozdil od propranololu vSak byva lépe tolerovan, nejcastéj-
§imi nezadoucimi Géinky byvaji sedace a pfi del§im uzivani
pribyvani hmotnosti (37). Z téchto divodil je dnes mirtazapin
Tazen spolu s propranololem k 1é¢iviim prvni volby v terapii
akatizie (36), nékdy je v algoritmech 1é¢by pfed propranolol
dokonce predfazovan (38).

OSTATNI LECIVA
Urcitou velmi omezenou oporu v literatufe je mozno najit
pro vyuziti dalsich 1éciv: gabapentinu, pyridoxinu 600-1200
mg/den, zolmitriptanu, karbamazepinu, agonistli receptoru
D, (pramipexol, ropinirol), N-acetylcysteinu (13).
Management a farmakoterapie akutni akatizie jsou
shrnuty na obr.1a v tab. 4.

MANAGEMENT TARDIVNI
POLEKOVE AKATIZIE

Tardivni akatizie byva zahrnovana do skupiny tardivnich
dyskinezi, je mnohem obtiZznéji ovlivnitelna nez akatizie
akutni, ma tendenci dlouhodobé pfetrvavat a muze byt
iireverzibilni (8). K prvotnim farmakologickym intervencim
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Tab. 4 Farmakoterapie akatizie (15, 28)
Farmakoterapeuticka Léciva latka, davka

skupina

1.volba

Betablokatory propranolol 10 mg 2x denné
netolerance ¢i kontraindikace
propranololu mozno zvazit
metoprolol 50-200 mg/den

Nezadouci ucinky

hypotenze, bradykardie,
(max. 60 mg 2x denné); v pripadé | bronchospasmus, prohloubeni | cave: diabetes, astma, CHOPN,
a prodlouzeni hypoglykémie

Poznamky

* ma nejvice dat

dekomp. srdecni selhani, arytmie
s kontraindikaci betablokatord,
ortostaticka hypotenze

Antagonisté 5-HT,, mirtazapin nizkodavkovy

(7,5-15,0 mg na noc)

sedace, nardst hmotnosti
(pfi delSim uzivani)

« vedle propranololu [é¢ivo 1. volby

* cave: vyssi davky mohou pusobit
Ci zhorsit akatizii!

 vyhodné u pacientll s nespavosti,
anorexii

Benzodiazepiny klonazepam 0,5-1 mg 2x denng,

biperiden 2-6 (12) mg/den,
procyklidin

Anticholinergika

sedace, negativni vliv
pfipadné ostatni benzodiazepiny | na kognici, zmatenost, pady

xerostomie, zacpa, retence
moci, neostré vidéni, zvyseni
nitroo¢niho tlaku, tachykardie,
kognitivni poruchy, zmatenost,
agitace, delirium, sedace

» vyhodné zejména u pacientt
s masivni Uzkosti (kratkodobé)

* vhodné v pritomnosti
doprovodné ENU
(parkinsonismus),
zejména na akutni formy

« cave: tardivni akatizii
mohou zhorSit!

gabapentin 900-3600 mg/den,
pregabalin 150-600 mg/den

Gabapentinoidy

sedace, zmatenost,
periferni edémy

* trazodon 50-100 mg na hoc
» mianserin 15 mg/den
« cyproheptadin 8-16 mg/den

Dalsi antagonisté
receptoru 5-HT,,

* trazodon - sedace, hypotenze,
priapismus

* mianserin - sedace, hypotenze

 cyproheptadin - sedace,
anticholinergni NU,
prodlouzeni QTc

Agonisté receptoru o, | klonidin do 0,15-0,80 mg/den

hypotenze, sedace

 vyhodné u pacientt s ADHD,
impulzivitou

Dalsi: amantadin 100 mg/den, agonisté receptoru D2, karbamazepin

v managementu tardivni akatizie by méla patfit ivaha
o moznosti ukonceni podavani vyvolavajiciho léciva, redukce
davky ¢i zameény za méné rizikové 1écivo. U tardivni akatizie
Casto dochdzi pii ukonceni aplikace 1é¢iva ¢i snizeni davky
ke zhor$eni projevii, kdy zpétné navyseni davky kratkodobé
projevy mirni. Po tomto kratkodobém zmirnéni ma vsak
syndrom tendenci nasledné opét silit a je jesté trvalejsi
aipornéjsi, pokud terapie vyvolavajicim lé¢ivem pokracuje.

Spolu s tpravami davek, které se tykaji vyvolavajiciho
1é¢iva, je potfebné provést celkovou revizi 1ékového rezimu
- ukonceni podavani zbytnych 1éciv, kterd mohou akatizii
zhorSovat, a ukonc¢eni podavani anticholinergik (na rozdil
od akutnich ENU a tardivni dystonie mohou tardivni akatizii
spiSe zhorSovat). Pozornost je tfeba vénovat anxiolytické 16¢bé
v pripadé zavazné tuzkosti. Ve farmakoterapii tardivni akati-
zie se uplatniuji benzodiazepiny (klonazepam), propranolol,
inhibitory vezikularniho monoaminového pfenasece (tetra-
benazin) ¢i amantadin. V terapii naopak nemaji misto anti-
cholinergika, ktera tardivni akatizii vétSinou zhorsuji (39-41).

ZAVER
Rozpoznani polékové akatizie byva v klinické praxi neleh-
kym tikolem a m{iZe byt znesnadnéno fadou faktorti a preka-
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Zek. Klinicky obraz akatizie miiZe byt matouci zejména u téch
pacient(, ktefi nevykazuji vyrazné typické motorické projevy
a popisuji nespecifické obtiZe (nervozitu, vnitfni napéti,
nepohodli, neklid, chvéni, neschopnost klidu a odpocinku),
piipadné nejsou verbalniho popisu schopni viibec. V dlisled-
ku toho jsou priznaky casto mylné diagnostikovany jako de-
lirium, neklid ¢i agitovanost vychazejici z psychického one-
mocnéni ¢i spojené se zavérem zivota, syndrom neklidnych
nohou apod. Siri povédomi o polékové akatizii, jeji véasna
detekce a adekvatnilécba jsou zakladnimi podminkami pro
minimalizaci zdvaznych negativnich dsledka tohoto ENU.
Dillezité je uvédomit si, Ze vyvolavajicimi 1é¢ivy nemusi byt
jen antipsychotika, ale mohou to byt i casto pouzivana léciva
ze skupiny antidepresiv ¢i antiemetik.

Dle autorciny zkusSenosti mtiZe byt klinicky farmaceut
ptinosnym ¢lenem multidisciplindrniho tymu, ktery na-
poméaha identifikaci rizikovych pacientti a 1ékovych rezima
a zhodnoceni souvislosti mezi obtizemi pacienta a jeho
medikaci. Volbu lé¢iva pro terapii akatizie je vhodné ptizpti-
sobit pacientovu celkovému stavu, komorbiditdm a soucasné
medikaci, tak aby nedochazelo k nezadoucim interakcim,
duplicitnim medikacim apod. I v tomto ohledu mizZe byt
klinicky farmaceut uzitenym partnerem lékafe a prispét
k maximalnimu profitu pacienta ze zvolené 1écby.



Cestné prohlaseni

Autorka prdce prohlasuje, Ze v souvislosti s tématem, vznikem a pu-
blikaci tohoto cldnku nenf ve stretu zdjmu a vznik ani publikace cldnku
nebyly podpofeny Zddnou farmaceutickou firmou.

Seznam pouzitych zkratek

5-HT serotonin

ADHD porucha pozornosti s hyperaktivitou

BZD benzodiazepin

CNS centralni nervovy systém

D dopamin

EBM medicina zaloZena na dikazech

ENU extrapyramidové nezadouci ulinky 1é¢iv

GABA kyselina gamma-aminomaselnd

CHOPN  chronicka obstrukéni plicni nemoc

MAOI inhibitory monoaminooxidazy

NMDA N-methyl-D-aspartat

QTc korigovany interval QT

SSRI selektivni inhibitory zpétného vychytavani sero-
toninu

TCA tricyklicka antidepresiva
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Je obezita a malnutrice
u geriatrickych pacientu problémem
z hlediska davkovani analgetik?

EliSka Dvorackova

Oddéleni klinické farmacie a farmakologie, Farmakologicky ustav 1. LF UK a VFN v Praze

Pracovisté klinického farmaceuta, Nemocnice Na Frantisku, Praha

SOUHRN

Obezita, ale i malnutrice u starsi populace vzbuzuje stale vétsi obavy.
Podavani léciv obéznim pacientlim je obtizné, protoze doporucené
davky jsou zalozeny na farmakokinetickych udajich ziskanych od
jedinct s hmotnosti ve zdravém rozmezi v produktivnim véku.
Proto muze dojit pfi stanoveni vhodné davky u obézni seniorské
populace dojit k chybam.

Vlivem starnuti, ale i obezitou nebo malnutrici samotnou mohou
byt ovlivnény vSechny faze farmakokinetiky lé¢iv (absorpce, dis-
tribuce, metabolismus a eliminace). Tyto zmény se ¢asto v pripadé
kombinace obezity a vys$iho véku potencuji. Problémem také je,
7e ne vsechna léciva jsou ovlivnéna stejné, proto je treba znat vliv
véku a obezity na kinetiku konkrétni posuzované latky. Bolesti trpi
50 % seniord v domacim prostiedi a az 80 % béhem hospitalizace.
Kromé obecnych poznatkl o vlivu véku, ale i obezity a malnutrice na
kinetiku lé¢iv uvadi tento prehled farmakokinetické zmény analgetik
zpUsobené jak obezitou, tak i malnutrici.

KLICOVA SLOVA
obezita, malnutrice, seniorska populace, davkovani IéCiv,
analgetika, farmakokinetika

uvob

Pfesné zhodnoceni obezity u starSich osob mtzZe byt
problémem vzhledem k nevyhodam definice obezity pomoci
indexu télesné hmotnosti BMI (body mass index). Obézni
pacient miZe mit pfi malnutrici faleSné nizké BMI a vyznam-
né vyssi rizika pfi redukci hmotnosti. Pfesto vétSina studii
analyzujicich farmakoterapii u obéznich star§ich osob pou-
ziva BMI jako nastroj hodnoceni stupné obezity pifedevsim
pro jeho jednoduchost (1). Nesmime zapominat ani na to,
Ze polyfarmakoterapie u seniort mtze vést k nechutenstvi

Tab. 1 Vliv skupin Ié¢iv na pFijem potravy

Cas. Lék. Ces. 2024; 163: 32-37

SUMMARY

Dvorackova E. Is obesity and malnutrition in geriatric patients

a problem in terms of analgesic dosing?

Both obesity and malnutrition in the elderly population are raising
concerns. As majority of pharmacokinetic data are obtained from sub-
jects with a healthy weight range in productive age, administration of
correct dosing of drugs to obese elderly patients is quite challenging.
All phases of the pharmacokinetics of drugs (absorption, distribution,
metabolism and elimination) are potentially affected by the effect of
aging but also by obesity or malnutrition. These changes are often
potentiated in the case of a combination of obesity and older age.
The problem is also that not all drugs are affected in the same way,
therefore it is necessary to know the influence of age and obesity
on the kinetics of the particular substance being assessed. 50% of
seniors suffer from pain at home and up to 80% during hospitaliza-
tion. In addition to general knowledge about the effect of age but
also obesity and malnutrition on the kinetics of drugs, this overview
presents the pharmacokinetic changes of analgesics caused by both
obesity and malnutrition.

KEYWORDS
obesity, malnutrition, older people, drug dosage, analgesics,
pharmacokinetics

a jednotlivé 1éky mohou svymi nezadoucimi vedlejsimi
Gac¢inky vyznamneé ovliviiovat piijem potravy. Vice v tab.1(2).

Odbornymi spolecnostmi jsou vypracovana kritéria pro
posouzeni kvality pfedepisovani a uzivani 1éc¢iv u geriatrické
populace. Nejpouzivanéj§imi kritérii pro nevhodné 1éky ve
stafi jsou Beersova kritéria vydand Americkou geriatrickou
spolec¢nosti (AGS) (3). Primarni cilova skupina, pro kterou
jsou tato kritéria urcena, jsou prakti¢ti 1ékati. Kritéria jsou
urcena pro pouZziti u pacientl od véku 65 let ve vSech am-
bulantnich i tstavnich zafizenich. Jedna se o seznam 1éku

Symptom Skupiny Iéciv

dysfagie kortikosteroidy, preparaty s obsahem Zeleza, anticholinergika, NSAIDs, preparaty s obsahem drasliku

nauzea a zvraceni

amantadin, amiodaron, kolchicin, digoxin, levodopa, Li, metformin, metronidazol, NSAIDs, opioidy

ulcerace horni ¢asti GIT NSAIDs, bisfosfonaty

opozdéné vyprazdnovani
zaludku

anticholinergika, verapamil, opioidy, tricyklicka antidepresiva, inkretiny, levodopa

zménéna chut

opioidy

karbamazepin, digoxin, alopurinol, diltiazem, levodopa, prepardty s obsahem Zeleza, metronidazol,
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Tab. 2 Priklady lékovych skupin a 1é¢iv dle Beersovych kritérii a kritérii STOPP/START

Beersova kritéria
Kategorie

Lékové skupiny

1: Iéky, které jsou potencidlné nevhodné u vétsiny starSich dospélych | 1. generace antihistaminik, centralni antihypertenziva,

tricyklicka antidepresiva

2: léky, kterym je treba se u starSich dospélych s urcitym
onemocnénim obvykle vyhnout

u pacientd se srde¢nim selhani se vyvarovat NSAIDs,
pioglitazonu

3: 1éky, které je tfeba pouzivat s opatrnosti vzhledem k ucinkdim

u pacientd s anamnézou padu benzodiazepiny, Z-hypnotika,
tricyklicka antidepresiva

4: interakce Iék - lék

Li s ACEI (zvysené riziko toxicity Li),
warfarin s ciprofloxacinem (zvysené riziko krvaceni)

5: Uprava davek Iékl na zakladé rendlni funkce (eGFR < 30 ml/min) | ciprofloxacin, kotrimoxazol, apixaban, gabapentin

Priklady léciv dle kritérii STOPP/START

Digoxin v terapii srde¢niho selhdni s normalni systolickou komorovou funkci - STOPP

Klickova diuretika pro 1éCbu hypertenze pfi sou¢asné mocové inkotinenci - STOPP

Kyselina acetylsalicylova (ASA) v primarni prevenci kardiovaskuldrnich onemocnéni - STOPP

Vitamin D u pacientl s osteoporézou - podat

Ockovani proti pneumokokdm dle nérodnich doporuceni - aplikovat

povazovanych za potencialné nevhodné pro pouziti u star-
§ich pacientti, vétSinou kvali vysokému riziku nezadoucich
ucinkd. LéKRy jsou seskupeny do 5 kategorii, pfiklady jsou
uvedeny Vv tab. 2. Tato kritéria zcela opomijeji otazku rozdil-
ného davkovani 1ékdl pro obézni nebo malnutri¢ni seniory.
Dalsim problémem je, Ze reflektuji farmakoterapii v USA
anejsou zde uvedeny nékteré 1éky bézné pouzivané v Evropé
(centralné ptsobici antihypertenziva, metamizol).

Dalsi vhodny nastroj ke zlepSeni 1ékové preskripce u star-
$ich pacientii predstavuji kritéria STOPP (Screening Tool of Older
People’s Potentially inappropriate Prescriptions) a START (Screening
Tool to Alert doctors to the Right Treatment) (4). V ¢asti STOPP jsou
zastoupena léciva/lékové skupiny, jejichZ podani je u starsich
nemocnych nevhodné nebo rizikové. Nevhodnost nezname-
na absolutni kontraindikaci, ale potfebu peclivého zvazeni
podavani u osob starsich 65 let. V ¢asti START jsou naopak
skupiny 1éc¢iv, které jsou Casto opomijeny ve stafi i pfes jejich
nezpochybnitelny pfinos. Cilem tohoto ndstroje je zarucit

uvedeny v tab. 2.

VLIV OBEZITY A MALNUTRICE .
NA FARMAKOKINETICKE VLASTNOSTI LECIV

Patofyziologické zmény zplisobené obezitou mohou ovliv-
nit véechny farmakokinetické faze (absorpci, distribuci,
metabolismus i eliminaci), pfedev§im vsak dochéazi k ovliv-
néni distribuce a eliminace 1é¢iv (5). Absorpce je prvnim far-
makokinetickym krokem pro 1é¢iva s peroralnim podanim.
Absorpéni kapacita gastrointestinidlniho traktu mtiZe byt
ovlivnéna nékolika faktory, napf. hodnotou pH, retenénim
¢asem v zaludku a motilitou stfev (6). Median zaludec¢niho
pH béhem dne je o néco vys$si u obéznich nez u Stihlych (2,6
+1,6vs.1,2+1,1; p<0,001) a nejnizsi dosazené pH je u obéz-
nich variabilnéjsi (0,2 +4,0vs. 0,6+ 0,1) (7). Nezda se vsak, ze
by tyto odchylky byly klinicky vyznamné. Gastrointestindlni
zmeény ve staii zahrnuji rovnéz hypochlorhydrii. Stariiobe-
zita modifikuji gastrointestinilni motilitu.

Vysledky studii o modifikaci vyprazdnovani zaludku
u obéznich pacientti jsou protichtidné. Nékteré studie Zadné

rozdily nenasly (10), jiné prokazaly zrychlené vyprazdinovani
zaludku, nebo naopak vyznamné zpozdéni. Tyto rozdily
mohou byt vysvétleny tim, Ze v nékterych studiich byly pou-
zivany pevné nebo polotuhé latky (12). Zpozdéni gastrointes-
tindlniho vyprazdniovani bylo popsano i u star$ich pacientd
(8). Stfevni motilita ovlivni stfevni absorpci v tenkém stfevé:
Cim je rychlejsi, tim vice se snizi absorp&ni kapacita. To bu-
de zvlasté vyznamné u 1éciv, kterd maji nizkou biologickou
dostupnost. Nékteré studie prokazaly, Ze gastrointestinalni
motilita (Zaludek a tenké stfevo) byla u obéznich pacientl
vys$i oproti zdravym dobrovolnikim. Toto zvySeni motility
stfev je spojeno se snizenim pH v tenkém stfevé, zkracenim
tranzitniho ¢asu a zvySenou kontraktilitou (frekvence a am-
plituda) Zaludku a tenkého stfeva (14).

Vlivem pfirozeného starnuti dochazi v gastrointestinal-
nim traktu k funkénim zménam, které do znacné miry sou-
viseji spiSe se snizenim motility, studie popisuji prodlouzeny
nebo zkraceny ¢as stfevniho prichodu, zZalude¢ni a slizni¢ni
atrofii a dysfunkci, gastrointestinalni zanét a pankreatic-
kou insuficienci (8). Kromé toho je v enterocytech snizena
aktivita P-glykoproteinu, coZ ovliviiuje vychytavani zivin
a lé¢iv (16).

Obezita se vyznacuje pfedev§im nadbytkem subkutanné
lokalizované tukové tkané. To mlZe zménit absorpci 1é¢iv
podavanych pres kiizi nebo do podkozi. U transdermalniho
podavani nikotinu byla sniZena celkova expozice a maximal-
ni dosazend koncentrace. Tyto farmakokinetické parametry
vSak nemuseji nutné souviset s absorpci a zda se, Ze jsou spise
zplisobeny zvySenim distribu¢niho objemu a clearance (17).
Zvétsovani relativniho podilu tukové tkané na celkové télesné
hmotnosti u obezity vedla k nutnosti zavedeni tzv. ,,tukupros-
té“ davkovaci hmotnosti pro hydrofilni 1éc¢iva (tab. 3).

Zhruba jedna tfetina 1é¢iv je metabolizovana cestou
izoenzymu CYP3A4 cytochromu P450 a byly nalezeny ten-
dence k poklesu aktivity tohoto enzymu s nartistem télesné
hmotnosti, komorbiditami a s vy$$im vékem (18). DuleZité
je to zejména u 1é¢iv s nizkym (napf. naproxen, ibuprofen)
¢i stfednim (midazolam) jaternim extrakénim koeficien-
tem nebo v pfipadé metabolickych 1ékovych interakci. Byl
popsan rovnéz trend ke snizenému metabolismu u obezity
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cestou izoenzymu CYP2C9, ktery se podili pfiblizné z 10 %
na metabolizaci 1é¢iv (napt. ibuprofen) (19). U jinych izoen-
zymi CYP450 vede obezita ke zvySeni aktivity. Tak je tomu
naptiklad u CYP2D6, ktery metabolizuje pfedev§im psycho-
farmaka (ale i kodein), a u CYP2E1. Glukuronidace, jedna
zreakci2. fize metabolismu 1é¢iv, kterou se odstrariuje napf.
paracetamol nebo morfin, ma u obéznich pacientl zvySenou
kapacitu (20). V1iv véku na glukuronidaci je minimalni (23).

Dlouhodobym dtisledkem obezity mufe byt poskoze-
ni rendlnich funkci (ORN - obesity-related nephropathy) (6).
Vysledkem je zmenSeni filtracni plochy glomerularni bazalni
membrany a snizeni permeability. Tim dochazi ke zménéné
eliminaci 1é¢iv a aktivnich metabolitdi, které jsou z > 30 %
vylucovany renalni cestou (napt. ciprofloxacin).

Hypoproteinémie je béZnym znakem malnutrice spojené
se stafim. Je spojena s malnutrici kombinovanou s infeké-
nim i neinfek¢nim zanétem a pravdépodobné je zptisobena
zvySenou propustnosti kapilar pfi zanétu a vyssi rychlosti
degradace albuminu v jatrech (22). Eliminace 1é¢iva byva
pfi hypoalbuminémii zvySena u 1é¢iv z > 90 % vazanych na
albumin. Syntéza proteind akutni faze, jako je o,-kysely gly-
koprotein (AGP neboli orosomukoid - vazebny protein pro za-
sadita 1é¢iva), je u malnutrice naopak ¢asto zvySena. U tézké
proteinové a energetické malnutrice je sniZena glomerularni
filtrace (GFR) a renalni priitok krve, zejména v pfitomnosti
dehydratace. Rovnéz miiZe byt narusena tubularni exkrece
a reabsorpce. Metabolismus 1é¢iv vylucovanych Zluc¢i mtize
byt pfi tézké malnutrici zménén v diisledku poruchy funkce
jater tukovou infiltraci jater a sniZzenou syntézou a aktivitou
enzymi metabolizujicich 1é¢iva (CYP450).

Vsechny tyto patofyziologické zmény mohou ménit far-
makokinetiku 1é¢iv riznymi zplsoby, coz mize vést bud ke
snizeni G¢innosti 1é¢by v pripadé subterapeutickych hladin
1éc¢iva, nebo k toxicité v ptipadé preddvkovani. Klinicky
relevantni farmakokinetické zmény u 1é¢iv byly pozorovany
hlavné u téZce podvyZivenych pacienti (23).

DESKRIPTORY TELESNE HMOTNOSTI

Body mass index vyjadfuje relativni télesnou hmotnost
pomeérem celkové télesné hmotnosti (TBW - total body weight)
a druhé mocniny télesné vysky. NerozliSuje tukovou hmotu
od hmoty beztukové, proto neni pouziti BMI vhodné pro
odhad davkovani 1é¢iv (24). Pri davkovani 1é¢iv pouzivame
nasledujici hmotnosti (tab. 3) (25): TBW, idealni télesnou
hmotnost (IBW - ideal body weight), tukuprostou hmotnost
(LBW - lean body weight) nebo upravenou télesnou hmotnost
(AdjBW - adjusted body weight).

Zda se, Ze LBW je nejlepSim vyjadtenim beztukové hmoty
(26). Idealni télesnd hmotnost je ze své podstaty chybna,
protoze je to pouze funkce vysky a pohlavi a nezohledriuje
rozdily ve sloZeni téla nebo nardsty svalové hmoty (27).

Tab. 3 Deskriptory télesné hmotnosti

Jednim z nejbéznéjsich vzorcli pouzivanych pro davkovani
16kl je AdjBW za vyuziti , korekéniho faktoru“ (tab. 3) pro
konkrétni 1é¢ivo (nejcastéji nabyva hodnoty kolem 0,4) (27).

OPIOIDNIi ANALGETIKA A TERAPIE CHRONICKE BOLESTI

Podle Beersovych kritérii by mélo byt minimalizovano
uzivani opioidd u star$ich dospélych, pokud toho lze dosah-
nout napft. principy systémové bezopioidni anestezie, které
jsou stale vice zafazovany do anesteziologickych protokold
(28).

Opioidy jsou spojeny se zvySenym rizikem pada a vyvola-
nim nebo zhorSenim deliria. Starsi pacienti jsou na ucinky
davky bychom méli vzit v ivahu néasledujici faktory na strané
pacienta: vék, hmotnost, fyzicky stav, komorbidity, ostatni
komedikace a stav funkci eliminaénich organt (3).

Opioidni analgetika jsou lipofilni latky a TBW by se moh-
la zdat jako nejvhodnéjsi hmotnostni métitko pro davkovani.
Studie nicméné neprokazaly zadny vztah mezi odezvou na
analgetika a hmotnosti. Studie s jednim z nejvice lipofil-
nich opioidl fentanylem ukazala nelineadrni vztah mezi
clearance a TBW se zavérem, Ze davkovani na zakladé TBW
vede u obéznich pacientd ke zvySenému riziku pfedavkovani
(29). Transdermalni fentanylové naplasti se Siroce pouzivaji
pii 1é¢bé jak nadorové, tak nenidorové chronické bolesti.
Absorpce fentanylu z naplasti je uréena povrchem naplasti,
propustnosti kliZze a lokdlnim priitokem krve. Vzestup plaz-
matické koncentrace fentanylu je u starSich lidi pomalejsi
a k ustaleni koncentraci pfi kontinualni aplikaci naplasti
u starSich lidi dochazi béhem druhé davky. V hornich vrst-
vach kiize (stratum corneum) se vytvaii kozni depo fentanylu.
Po odstranéni naplasti tak dale pokracuje vstiebavani fenta-
nylu z tohoto mista, takze dochazi k prodlouzeni i¢inku po
odstranéni naplasti. U sarkopenickych pacientli je absorpce
fentanylu z transdermdalni naplasti urychlena, mohou byt
vy$s$i vrcholové koncentrace, a proto je dlileZita opatrna tit-
race. Naopak miize byt nizsi depo a tim i rychlejsi odeznéni
acinku (30).

Buprenorfin se vyznacuje velmi dobrou toleranci u seni-
orti a metabolizuje se pfedevsim na glukuronidy s minimalni
aktivitou. Je dobfe vyuzitelny u senior@ s chronickym one-
mocnénim ledvin (s vyjimkou buprenorfinu opioidy obecné
vyzaduji ipravy davek dle renalni funkce) (31). Buprenorfin
s fentanylem maji vysokou vazbu na plazmatické bilkoviny (>
80 %), proto se u pacienti s hypoalbuminémii zvySuje volna
frakce 1éciva, tzn. frakce odpovédna za efekt terapie. Proto
je dllezita pomala titrace u kfehkych seniord.

Nevyhodou morfinu jsou jeho metabolity. Morfin-3-
glukuronid a morfin-6-glukuronid se kumuluji nejen pfi
rendlni insuficienci a sniZzené hydrataci, ale i u pacienti
s vy$§im vékem. Obezita sniZzuje eliminaci metabolitti mor-

Zkratka Popis Vypocet
TBW celkova télesnd hmotnost
L , ) muzi: IBW (kg) = 49,4 + 0,89 x (vyska v cm - 152,4)
IBW idedlni télesnd hmotnost (Devine) . —
zeny: IBW (kg) = 45,4 + 0,89 x (vySka v cm - 152,4)
ABW upravena télesna hmotnost ABW (kg) = IBW + Cx (TBW - IBW)
i muzi: LBW (kg) = 9270 x TBW/6680 + 216 x BMI
LBW tukuprostd hmotnost ;
zeny: LBW (kg) = 9270 x TBW/8780 + 244 x BMI

Pozn.: C = korekéni faktor specificky pro konkrétnf lé¢ivo (nejcastéji 0,4)
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finu vlivem zmén ve funkci membranovych transportérti a/
nebo jejich expresi v jatrech (32). Hydromorfon ma méné
aktivnich metabolit neZ morfin a nizsi riziko kumulace
pti renalni insuficienci (33). Dle nékterych studii je nizsi
riziko deliria pti podavani hydromorfonu nez u morfinu (34).
Oxykodon ma téZ méné aktivnich metabolitl neZ morfin,
ale pfi rendlni insuficienci je zapotfebi adekvatni redukce
davky nebo zvolit jiny opioid, napf. buprenorfin. Vyhodou
tapentadolu je moznost pouziti i u neuropatické bolesti
a nizsi vyskyt gastrointestinalnich nezadoucich ucinkd.
Tapentadol nema aktivni metabolity, vazba na plazmatické
bilkoviny je nizka a signifikantni neni ani ovlivnéni mikro-
somovych enzymi tapentadolem (35).

Slabé opioidy maji sice slabsi analgeticky G¢inek nez
silné opioidy, avsak jejich nezadouci ucinky jsou z velké
casti zachovany (nevolnost, obstipace, ovlivnéni kogni-
tivnich funkci). Vyhodou tramadolu je analgeticky efekt
iuneuropatické bolesti. Analgeticka aktivita je ddna inhibici
zpétného vychytani serotoninu a noradrenalinu na nervové
synapsi a stimulaci receptor p metabolitem vzniklym ptes
izoenzym CYP2D6, O-desmethyltramadolem. Casto se kombi-
nuje s paracetamolem pro potenciaci analgetického ucinku.
U obéznich pacientti nebyly nalezeny Zadné vyznamné rozdi-
ly ve farmakokinetice tramadolu a O-desmethyltramadolu,
dané vysledky potvrzuji, Ze tramadol 1ze podavat pacientim
snadvahou a obezitou bez tipravy davkovani (36). U kiehkych
senior(l se expozice tramadolu zvySovala se zvySenou kieh-
kosti a poklesem renalni funkce. Hmotnost nebyla popsana
jako vyznamna kovariata, kterd by ovlivnila farmakokine-
tiku tramadolu. V praxi nemame specifickd doporuceni,
jak davkovat tramadol u malnutri¢nich pacienti. Kodein
je pomérné slabé analgetikum, a proto se prakticky pouziva
jen v kombinacich, idealné s paracetamolem. Analgeticka
uc¢innost dihydrokodeinu je po peroralnim aplikaci ve srov-
nani s kodeinem vyssi.

Davkovaci strategie pro vsechny opioidy by nemély byt
zaloZené na TBW, ale za pouziti podobnych davek, které se
pouZivaji u neobéznich pacientii, nebo by mély byt zaloZeny
na zakladé AdjBW (37). Kromeé ovlivnéni farmakokinetiky je
tfeba myslet rovnéz na farmakodynamické zmény spojené
se starnutim, které ve vét§iné piipadd vedou k vyssi citli-
vosti na farmakologicky tcinek 1éku. Starsi pacienti maji
naru$ené adaptac¢ni mechanismy, coz je ¢ini ndchylnéjsi ke
komplikacim a nezddoucim u¢inkim 1ékii. Vyhodné jsou
davkové strategie zaloZené na pomalé titraci niZsich da-
vek. Vzhledem k farmakokinetickym a farmakodynamickym
zménam s vékem by terapie opioidy méla byt zahajena nizsi
davkou, asi 25-50 % davky podavané mlads$im pacientim.

PARACETAMOL

Paracetamol je jedno z nejbezpecnéjsich analgetik u seni-
orské populace. Obecné jsou doporucované davky pro pacien-
ta s hmotnosti < 50 kg 500 mg po 6 hodinach a pro pacienta
s hmotnosti > 50 kg 1000 mg po 6 hodinach. Maximalni
denni davka je 4 g u akutni bolesti. U kfehkych pacientd,
pacientl s jaternim selhdnim nebo abtizem alkoholu je
doporucena redukce davky o 50-70 % (davka by neméla pre-
sahnout 3250 mg) (38). Nemame data o tom, Ze by u seniorské
populace byl vyssi vyskyt nezadoucich aéinku pfi standard-
nim davkovani (39).

Obecné je distribuc¢ni objem zvysSeny u obéznich muzi ve
srovnani s obéznimi Zenami. Clearance se zvySuje s télesnou
hmotnosti, a proto je mnohem vétsi u obéznich pacienti
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a muzli. Celkova expozice po ordlnim podani u obéznich
pacientl pfi normalizaci na IBW 1épe odpovidala expozici
u normalnich subjektli nez pfi normalizaci na TBW. Podani
standardni davky paracetamolu (1 g kazdych 6 hodin) obézni-
mu pacientovi by tedy mélo vést k plazmatickym koncentra-
cim ve stejném rozmezi jako u neobéznich. Davkovani podle
TBW by naopak mohlo vést k toxickym G¢inktim u obéznich
pacientti. Starsi 1idé, zejména ti, ktefi maji podvidhu nebo
jsou kiehci, mohou byt vystaveni zvySené expozici para-
cetamolem vlivem clearance sniZené o 20-38 % ve srovnani
s mlad$imi dospélymi. Dale se u starSich lidi mohou i pfi
standardnich terapeutickych davkach hromadit aktivni me-
tabolity (4 g/den). Na druhou stranu hlaSeni o hepatotoxicité
jsouvzacna (40). Nemame presvédcivé diikazy o tom, Ze nizka
télesna hmotnost a kfehkost jsou nezavislymi rizikovymi
faktory pro hepatotoxicitu vyvolanou paracetamolem (41).

METAMIZOL

Metamizol vykazuje dobry analgeticky, antipyreticky
a spasmolyticky ucinek, nepostrada v§ak ani antiagregacni
ucinky. Vétsina studii se omezuje pouze na uziti vakutnim
stavu (42). Bezpecnost metamizolu byla pfedmétem dlouhé
a kontroverzni debaty z divodu mozZnosti rozvoje agranulo-
cytézy jako zavazného a potencialné fatalniho nezadouciho
ucinku (43), jehoz skutecna incidence pfi podavani maxi-
malni denni davky 4 g/den neni jasna a mezi studiemi se
znacné 1isi (44). Metamizol sniZuje intenzitu bolesti podobné
jako nesteroidni protizadnétliva 1éc¢iva (NSAIDs) a patrné
ac¢innéji nez paracetamol. Oproti NSAIDs miiZe byt dokonce

Farmakokinetika metabolitu metamizolu-4-methyla-
minoantipyrinu byla hodnocena po podani jednorazové
peroralni davky 1 g 12 mladym (21-30 let) a 9 star$im (73-90
let) zdravym dobrovolnikiim. Maximalni koncentrace, ¢as do
jejiho dosaZeni a rychlost absorpce byly pro obé skupiny po-
dobné. Biologicky polocas eliminace byl 2,6 hodin u mladych
a 4,5hodin u starsich subjektd. Celkova clearance metabolitu
korigovana na svalovou hmotu (LBM) byla u star§ich osob
nizsi nez u mladych (2,65 vs. 3,97 ml/min/kg LBM). Mezi
skupinami nebyly zaddné rozdily ve zdanlivém distribu¢nim
objemu. Byla popsana dobra korelace mezi celkovou télesnou
clearance metabolitu a clearance kreatininu, ktera byla
rovnéz snizena u starsich osob (r = 0,61; p < 0,001) (45). Dle
autorl neni nutné pouZzivat u seniorské populace jiné davky,
nez jsou standardni (500-1000 mg kazdych 6-8 hod.) a me-
tamizol je vhodnou alternativou k NSAIDs (46).

NESTEROIDNIi PROTIZANETLIVA LECIVA

Pii pfedepisovani NSAIDs je tfeba zvazovat nezddouci
ucinky této 1ékové skupiny. Konkrétné inhibice izoenzymu
cyklooxygenazy 1 (COX-1) zvySuje riziko gastrointestinalniho
krvaceni, vazokonstrikce, snizeni glomerularni filtrace,
retence sodiku, rozvoje otokll a ma protidestickové ucin-
ky. Inhibice izoenzymu cyklooxygenazy 2 (COX-2) vede ke
zvySenému riziku edému, srde¢niho selhani, hypertenze
a trombotickych pifhod. Dle Beersovych kritérii bychom se
méli vyvarovat preskripce této 1ékové skupiny pro dlouhodobé
uzivani (3). Rizikova je predev§im kombinace NSAIDs s korti-
kosteroidy, antikoagulancii nebo protidestickovymi latkami
a dals$imi 1é¢ivy zvySujicimi riziko krvaceni.

V jedné ze studii byla podavana 1 enterosolventné pota-
Zena tableta diklofenaku sodného 50 mg dvéma skupinam,
znichz kazda sestavala z 8 Zen. V jedné skupiné byly mladsi
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22 let, zatimco ve druhé byly starsi 62 let. Profily koncentra-
ce/Cas v plazmé, relativni biologicka dostupnost a clearance
moci byly v obou skupinach podobné. Farmakokinetika 1é-
¢iva nebyla ovlivnéna vékem (47). Dal$i studie potvrzuje, Ze
clearance diklofenaku nezavisi u star$ich pacientii na véku,
ale zvySuje se s rostouci télesnou hmotnosti (48).

NSAIDs muzeme rozdélit do dvou skupin dle lipofility.
U star$ich obéznich pacientli by mély byt podavany nizsi
davky lipofilnich NSAIDs (ibuprofen a naproxen) z divodu
ocekavaného prodlouzeného trvani i¢inku. Na druhé strané
ve vodé rozpustna NSAIDs (diklofenak) 1ze podavat dle dopo-
rucenych davek v souhrnu tdaji o pripravku (SPC). U star$ich
pacientl a pacientl s po§kozenim jater jsou nejbezpecnéjsi
NSAIDs ta s 2. fazi jaterni biotransformace, jako je glukuro-
nidace u diklofenaku. Pokud jde o proces eliminace, NSAIDs
s nejlepsim bezpecnostnim profilem budou ta s nizs§i renalni
exkreci, jako je opét diklofenak (49). U tézkého jaterniho
selhavani je vsak tfeba mit na pameéti, ze podani NSAIDs
mize exacerbovat hepatorenalni syndrom.

ZAVER

Lécba bolesti u star$ich obéznich a kfehkych pacientd je
komplikovana v diisledku zmén farmakokinetiky a farma-
kodynamiky, polypragmazie a interakci 1lék-onemocnéni.
Studie hodnotici G¢innost analgetik ¢asto tyto pacienty
zamérneé nezatrazovaly, a proto je skutecna i¢innost u téchto
skupin populace do znacné miry nezndmd, zejména pii dlou-
hodobém uzivani. Kfehci a stati 1idé jsou vysoce heterogenni
populace. Ve skutec¢nosti velka heterogenita u starsich lidi
je jednim z faktorl, ktery ¢ini 1é¢bu bolesti u této populace
tak slozitou. Kazdy pacient by mél byt individualné posou-
zen a 1écen podle svého zdravotniho stavu. Neméli bychom
zapominat na pomalou titraci analgetik dle intenzity bolesti.
V tab.4je uvedeno, dle jakého deskriptoru télesné hmotnosti
davkovat jednotlivé skupiny analgetik.

Tab. 4 Analgetika a davkovani dle hmotnosti

Analgetikum Davka

dle renalnich, jaternich funkci,

opioidni analgetika tolerance; AdBW

paracetamol LBW
metamizol LBW
NSAIDs LBW

Seznam pouZitych zkratek
AdjBW  upravena télesna hmotnost

AGP al-kysely glykoprotein

BMI index télesné hmotnost

CYP450 cytochrom P450

GFR glomerularni filtrace

IBW idedlni télesnd hmotnost

LBW tukuprostd hmotnost

NSAIDs nesteroidni protizanétliva 1éciva
SPC souhrn tdajl o ptipravku

START Screening Tool to Alert doctors to the Right Treatment
STOPP Screening Tool of Older People’s Potentially inappropriate

Prescriptions
Ty polocas
TBW celkova télesna hmotnost
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SOUHRN

Sitenf antibiotické rezistence prestavuje jednu z nejvétsich aktuainich
vyzev zdravotnictvi. Studie prezentuje data z pilotniho Setfeni mezi
Ceskymi praktickymi lékafi zaméreného na vnimani rizika ATB rezis-
tence a znalosti praktickych lékard tykajicich se klasifikace AWaRe
(Access, Watch, Reserve), ktera dle mezinarodnich doporuceni slouzi
jako hlavnf indikdtor pro sledovanf kvality preskripce ATB.
Vysledky pilotniho vyzkumu naznacuji, ze Iékafi vnimaji ATB rezis-
tencijako zadsadni problém, ktery se ale tyka predevsim zdravotnich
vyzev mimo ¢esky systém zdravotnictvi. MOzeme zaroven identi-
fikovat vliv sociodemografickych charakteristik (predevsim véku
a pohlavi) na miru pocitované zdvaznosti Siteni ATB rezistence.
Druhd ¢ast analyzy se zaméfuje na schopnost respondentd po-
soudit jednotliva antibiotika z hlediska jejich vhodnosti pro rutinni
a racionalni empirickou ATB preskripci podle klasifikace AWaRe.
Zavéry vyzkumu poukazuji pfedevsim na vyznam regionalnich
rozdill a zdUraznuji potrebu zvazit strukturdlni aspekty v ramci
debaty o ATB preskripci.

KLICOVA SLOVA
preskripce ATB, antibioticka rezistence, klasifikace AWaRe,
postoje lékaFil

uvob

Objev penicilinu na konci 20. let 20. stoleti znamenal
zasadni revoluci v moderni mediciné. Kdyz sir Alexander
Fleming v roce 1945 pfebiral za sviij objev Nobelovu cenu,
uzavfel svou Tec¢ predpovédi, ze jednou piijde cas, kdy si
kazdy z nas bude schopen antibiotika sdm koupit v obchodé.
Na tuto vizi ale plynule navazoval hypotetickym ptibéhem
varujicim pfred riziky nevhodného uzivani ATB. Fleming
v ném popisoval smysleny pfipad pana X, ktery si tato ATB
zakoupi, aby s nimi vylécil streptokokovou infekci. Vezme si
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SUMMARY

Hasmanova Marhankova J. et al. Perception of the risk of antibiotic
resistance and knowledge of the principles of rational antibiotic
prescription among Czech general practitioners - findings from
a pilot survey

The issue of antibiotic resistance stands as one of the foremost
contemporary global challenges in healthcare. This study presents
findings from a pilot survey conducted among Czech general practi-
tioners, concentrating on their perception of antibiotic resistance risk
and their knowledge of the AWaRe classification. This classification,
in accordance with international guidelines, serves as the principal
indicator for monitoring the quality of antibiotic prescriptions.

The results of the pilot research suggest that physicians perceive
antibiotic resistance as a major problem, but one that is primarily
related to health challenges outside the Czech healthcare system. We
can also identify the influence of socio-demographic characteristics
(mainly age and gender) on the perceived severity of the spread of
antibiotic resistance. The second part of the analysis focuses on the
ability of respondents to assess individual antibiotics in terms of their
suitability for routine and rational, empirical antibiotic prescription
according to the AWaRe classification.

In particular, the research findings highlight the importance of regional
differences and emphasize the need to consider structural aspects
within the antibiotic prescribing debate.

KEYWORDS
antibiotic prescription, antibiotic resistance,
AWaRe classification, GP’s attitudes

dostatecnou davku na to, aby se mu udélalo 1épe, ale zaroven
jen tak malou davku, aby vici antibiotikim streptokoky
ziskaly rezistenci. Jeho manzelka se od néj nakazi a je znovu
1éCena ATB. V jejim piipadé uz ale bakterie tézi z vybudované
rezistence a pani X umira. Fleming pfibéh kon¢i sugestivni
otazkou, kdo je za smrt pani X odpovédny, a poukazuje na
vyznam nevhodného uzivani penicilinu ze strany jejiho
manzela. Jedna z posledni vét jeho proslovu zni: ,Pokud uzivite
penicilin, uZivejte ho v dostatecné mire.” (1)



Fleming tak jiz v dobé, kdy se svét teprve zacinal tésit
z jednoho z nejvétsich objevit moderni mediciny, upozornil
na riziko antimikrobialni rezistence, kterou dnes Svétova
zdravotnicka organizace (WHO) fadi mezi 10 globalnich
hrozeb vefejného zdravi, jeZ aktualné ohrozuji lidstvo.
Antimikrobialni rezistence vznika pfirozené v priibéhu casu,
obvykle v disledku genetickych zmén. Nadmérné a nevhodné
pouzivani antibiotik vSak urychluje vznik a §ifeni bakterii re-
zistentnich vii¢i ATB (2). Nevhodné uZivani se pfitom netyka
pouze nedodrzovani doporuceného davkovani a délky 1écby,
na néz Fleming ve svém proslovu upozornoval. Zahrnuje také
nadmeérné predepisovani ATB, jejich nevhodnou indikaci
nebo prili§ ¢asté vyuzivani zdloznich ATB tzv. 2. a 3. volby,
respektive ATB ze skupiny Watch (,,uzivej s opatrnosti“), nebo
dokonce Reserve (rezervnich) dle klasifikace WHO (3).

Analyza publikovana v ¢asopisu Lancet odhaduje, Ze celo-
svétova zatéZ spojend s infekcemi rezistentnimi vici 1ékim
¢inila v roce 2019 odhadem 4,95 milionu umrti, z toho 1,27
milionu amrti bylo pfimo zpiisobeno rezistenci vii¢i 1ékaim.
Nejvyssi zatéz nesla zapadni subsaharska Afrika, nejnizsi
region Australasie (4).

Hypoteticky pfipad pana X, ktery ve své nobelovské feci
popisoval Fleming, upozortioval pfedev$im na vyznam zna-
losti principti fungovani antibiotik a zasad jejich spravného
uzivani. Pacienti v tomto ohledu samoziejmé sehravaji kli-
covou ulohu. Vyzkum Eurobarometru uvefejnény roku 2022
ukazal, Ze 23 % Evropant uZzivalo v roce 2021 ATB v peroralni
ukazuji, Ze se spotfeba ATB vyrazné lisi mezi jednotlivymi
zemémi. Zatimco napfiklad v Némecku uvedlo alesponi 1
uzivani ATB 15 % dotdzanych, na Malté to bylo 42 %.

Cesko uvadi tdaj odpovidajici priméru Evropské unie
(EU). PribliZzné 8 % ATB vSak bylo uzito bez 1ékaiského pred-
pisu. Z pacientli dotazanych v tuzemsku jich 39 % mylné
uvedlo, Ze ATB jsou ¢inna proti virim, a 14 % povazuje ATB
za vhodny 1ék pti nachlazeni. Zarover ale ¢eska spolec¢nost
vykazuje pomeérné dobrou informovanost o rizicich nad-
mérného uzivani ATB: 91 % dotazanych si bylo védomo, Ze
v diisledku zbyte¢ného uzivani ATB prestavaji pisobit (5).

Aktudlni data Statniho tistavu pro kontrolu 1é¢iv (SUKL)
ukazuji, Ze v dobé pandemie COVID-19 doslo ke znatelnému
poklesu uzivani antiinfektiv v Cesku i v dalich statech
(Pokles byl zaptfi¢inén fadou faktori, mimo jiné omeze-
nim operaci v nemocnicich a s nimi. spojenym omezenim
preventivniho podavani ATB.) Vyzkum SUKL déle uvadi, Ze
zhruba 1z 10 pacienti odmitl antibiotickou 1écbu i v pfipa-
dé, Ze mu byla doporucena lékatem. Jako dvod nejCastéji
uvadeéji pocit nepotiebnosti dané 1é¢by ¢i neochotu viibec
ATB vyuzivat. Desetina dotdzanych respondentd uvedla, Ze
ma zkuSenost s tim, Ze ATB neuzivala i pfesto, Ze jim je 1ékat
predepsal. Tento zaZitek castéji uvadéji mladsi lidé (ve véku
30-44 let). V této vékové skupiné tuto zkusenost uvadi az 20
% dotazanych (6).

Uzivani ATB ze strany pacienti pfedstavuje klicovy, niko-
li vSak jediny clanek ovliviiujici vzorce vyuzivani antibiotik.
Fleming ve své vizi budoucnosti pfedpokladal, Ze penicilin
se stane komoditou, kterou silidé budou moci bézné zakou-
pit v obchodé na zdkladé vlastniho uvazeni. Tato ¢ast jeho
jinak nadmiru prorocké vize se nastésti nenaplnila. Lékafi
zlstavaji pristupovym bodem pfi vyuZivani ATB. (Ackoliv
nelze opomenout izhruba 8 % pacientli, ktefi ATB uzivaji bez
1ékatského prepisu.) V ekonomicky rozvinutych zemich se
pozornost upina predevsim k otdzce raciondlni preskripce.

PUVODNIi PRACE

Spotfeba ATB a zptisob jejich vyuzivani se pritom lisi napfic
evropskymi staty. Tento fakt poukazuje na vyznam spole-
Censkych faktort ovliviiujicich preskripci a uzivani ATB.

Zahranic¢ni vyzkumy poukazuji na specifické vnima-
ni ATB ze strany pacientii, které mize ovliviiovat i vzorce
preskripce ze strany 1ékafii. Z 1ékaft dotazovanych v ramci
studie ve Velké Britanii jich 90 % uvedlo, Ze citi ze strany
pacientt tlak, aby jim v pfipadé zdravotnich obtiZi pfedepsali
ATB. Téméf polovina z dotazanych 1ékatii zaroven uvedla,
Ze predepisuje ATB i v pripadé, Ze nejsou presvédceni, ze
prispéji ke zlepSeni zdravotniho stavu daného pacienta (7).
Piedepisovani ATB tak v nékterych ptfipadech muze byt mo-
tivovano nejen zasadami vhodné 1é¢by, ale rovnéz snahou
udrZet si s pacientem dobry vztah.

Znalosti 1ékafd, jejich postoje k pacientim a vnimani
ATB rezistence i antibiotik samotnych sehravaji klicovou
roli ve vzorcich preskripce. Nékteré studie pfitom poukazuji
na to, ze ackoliv mezi zdravotniky panuje pomérné dobra
obeznamenost s hrozbou ATB rezistence, samotna rezisten-
ce je vinimana spiSe jako problém teoreticky nez aktudlni
a 1ékari maji relativné malé povédomi o dopadech v ramci
svého konkrétniho lokdlniho kontextu. Antimikrobidlni
rezistence je ze strany 1lékatti v zapadnich zemich ¢asto vni-
mana jako problém, ktery se nedotyka jejich praxe, ale spise
jako problém rozvojovych zemi ¢i jako fenomén omezujici se
na nemocnicni prostfedi (8, 9). Pocit, Ze se jedna o problém
vzdaleny jejich klinické praxi, miiZze posilovat benevolenci
v pristupu k preskripci ATB. Znalosti existence rizik ATB
rezistence tak nemusi mit nutné dopad na samotny pfistup
k pfedepisovani a vyuzivani ATB v momenté, kdy je toto
riziko vinimano jako pfili§ abstraktni a vzdalené.

Verejné diskuse tykajici se faktorti ovliviiujicich $ifeni
ATB rezistence se vétSinou soustfedi na mnozstvi predepi-
sovanych antibiotik a nedodrzovani pfedepsané délky 1écby.
Proces racionalni preskripce se ale samoziejmé neomezuje
pouze na Cetnost pfedepsanych ATB, ale také na proces pre-
skripce (diagnostiku pfedchazejici pfedepisovani ATB) a vol-
bu ATB (kvalita preskripce). V této souvislosti se pozornost
upira predevsim k indexu AWaRe, ktery se v ramci mezina-
rodnich doporuceni pro sledovani kvality ATB preskripce vy-
uziva jako jeden z hlavnich indikatort pro sledovani kvality
preskripce. Klasifikace WHO rozdéluje ATB do 3 skupin (3):
» Access: Takto jsou oznacena ATB volby pro kazdou z 25

nejcastéjsich infekci. Tato ATB by méla byt vzdy dostupna
a cenoveé prijatelna. Jedna se zaroven o ATB, ktera maji
mensi potencial pfispivat k §ifeni rezistence bakterial-
nich kmend.

»  Watch: Do této skupiny jsou zatazeny kriticky dilezité an-
timikrobialni 1atky s nejvyssi prioritou pro medicinu. Tato
ATB se doporucuji pouze pro omezené a velmi specifické
indikace. V ostatnich pripadech jsou z hlediska sifeni
rezistence bakteridlnich kment povazovana za rizikova.

* Reserve: Antibiotika, kterd by méla byt pouzita pouze jako
posledni moznost, v pripadé, kdy ostatni doporucena
ATB selhala.

Cilem zavedeni sledovaného indexu je pritom snizit po-
uzivani ATB ze skupiny Reserve a Watch (ATB, kterd jsou pro
vzniku rezistence), a naopak zvysit dostupnost/podil pre-
skripce ATB ze skupiny Access v oblastech, kde je dostupnost
ATB omezend/kvalita preskripce nedostate¢nd. Podle WHO je
s ohledem na kontinualni rozvoj antimikrobidlni rezistence
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nutné, aby do roku 2023 60 % vSech spotfebovanych ATB
pochdazelo ze skupiny Access (3).

Dostupna data z Kancelafe zdravotniho pojisténi pfitom
ukazuji, Ze v Cesku dochézi ke kontinudlnimu nezddoucimu
poklesu preskripce ATB ve vztahu k hodnoté AWaRe indexu
(snizovani kvality preskripce). V letech 2017-2019 doslo k po-
klesu z hodnoty 63,99 % na hodnotu indexu 58,03 % v roce
2020. V ptipadé praktickych 1ékatt pro déti a dorost napiiklad
v roce 2020 splnilo pozadovanou minimalni prahovou hodno-
tu indexu AWaRe jen 34,87 % 1ékatt (10). V nasi zemi zatim
neexistuji vyzkumné studie, které by poskytovaly vhled do
faktord, jeZ proces pfedepisovani ATB ovliviiuji, eventudlné
které by mapovaly znalost a pfistup 1lékatt k fenoménu ATB
rezistence. Detailnéj$i znalost téchto specifik je pfitom
Kklicova pro vhodné sméfovani vzdélavani 1ékatd ve vztahu
k predepisovani ATB ¢i formulaci politik, jeZ na rozvoj ATB
rezistence reaguji. Nasledujici ¢ast textu predstavuje vy-
sledky pilotniho vyzkumu tykajiciho se vnimani rizika ATB
rezistence ze strany ¢eskych praktickych lékaid.

SOUBOR RESPONDENTU
DOTAZNIKOVEHO SETRENI

Data prezentovana v tomto textu pochdzeji z pilotniho
dotaznikového Setfeni, které probéhlo v bieznu 2023. V je-
ho ramci bylo dotazovano celkem 175 praktickych lékatil
v Cesku. Odkaz na dotaznik byl distribuovan on-line i v pa-
pirové formé v ramci 17. kongresu primarni péce, ktery se
uskutecnil v Praze (24.-25. 3. 2023). Odkaz na on-line dotaz-
nik byl dale distribuovan na facebookovych profilech ¢t
zaméfenych na komunikaci/vzdélavani praktickych lékata.

Celkem dotaznik vyplnilo 270 1ékaii. Z diivodu nekomplet-
nich informaci bylo 95 dotaznikl vyfazeno. Vysledny soubor
neni reprezentativni a poskytuje spiSe zdkladni vhled do vzor-
cQ preskripce ATB praktickymi 1ékafi a vnimani rizika anti-
biotické rezistence. Vzhledem ke zvolené formé distribuovani
dotaznikd (v ramci platforem, které jsou urcené ke vzdélavani
1ékattll) je mozné ocekavat, Ze se vyzkumu zicastnili prakticti
1ékarti, ktefi se aktivné vzdélavaji a téma racionalni preskrip-
ce ATB je zajima. Vyzkumu se ztcastnilo 134 Zen a 41 muzd.
Primérny vék respondentti ¢inil 40 let (vék dotazovanych se
pohyboval v rozmezi 25-77 let). Dominantné se jednalo o ates-
tované praktické 1ékate (77 %), 14 % tvorili 1ékafi kvalifikace
L1 (pfed absolvovanim zakladniho vzdélavaciho kmene) a 9 %
1ékafti kvalifikace L2 (po absolvovani kmene). Dotazovani se
1i8ili krajem, ve kterém plisobi, a velikosti ordinace: 27 % re-
spondenti ma ordinaci ve venkovské oblasti ¢i v malém mésté
(sidle do 7500 obyvatel), 33 % ve velkych méstech Praha, Brno,
Ostrava, 13 % v krajském ¢i vétsim mésté (sidlo 50 001-200 000
obyvatel), 17 % v mensim mésté (sidlo 7 501-15 000 obyvatel),
10 % v mens$im meésté (sidlo 7 501-15 000 obyvatel).

VYSLEDNA ZJISTENI

Dotaznik byl strukturovan do dvou ¢asti. Prvni ¢ast dotaz-
niku se zaméfovala na mapovani vnimani rizika antibiotické
rezistence a povédomi o jejim Sifeni. Druha ¢ast dotazniku
obsahovala otdzky zaméfené na preskripci ATB.

VNIMANI ZAVAZNOSTI PROBLEMU ATB REZISTENCE
CESKYMI PRAKTICKYMI LEKARI

Respondenti vnimaji riziko ATB rezistence jako pomér-
né zasadni problém soucasné mediciny. Na 10bodové $kale
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(¢im vys$si hodnota, tim zavaznéjsi problém) byl ohodnocen
prumérnym skére 8,8. Krajni hodnotu 10 oznacujici velmi
zavazny problém zvolilo 48 % dotdzanych. Dotazované 1ékat-
ky vnimaji zavaznosti problému ATB rezistence vyraznéji
v porovnani se svymi muzskymi kolegy. Nejvys§i hodnotu
zavaznosti problému zvolilo 53 % dotdzanych Zen oproti 32 %
dotazanych muza.

V ptipadé, Ze se nase otazky zamétovaly na riziko tykajici
se specificky Ceské zdravotniho systému, jizZ ovSem otazka
ATB rezistence byla vnimana jako méné zavazna. Celkové
skére zavaznosti dosahovalo hodnoty 8,1. Nejvys§i hodnotu
zavaznosti v tomto pfipadé zvolilo jen 29 % respondentdl.
Zaroven dotazovani nevnimaji ATB rezistenci jako problém,
ktery by zasadnéji ovlivrioval jejich béznou klinickou praxi.
Na 10bodové §kdle, kde 1 oznacovalo velmi zanedbatelny
vliv ATB rezistence na béznou klinickou praxi dotazanych
a hodnota 10 velmi zavazny vliv, dosahovalo primérné ské-
re 5,7. Dvé nejvyssi hodnoty (10 a 9) v tomto pripadé volilo
jen 9 % dotazanych. Zda se tedy, ze dotazovani vnimaji ATB
rezistenci sice jako zavazny problém, ktery se ale nedotyka
ceského zdravotniho systému. V tomto ohledu je vSak zaji-
mavé, Ze pomérné znacna ¢ast dotazovanych pocituje, Ze ATB
rezistence je proces, jenz ovliviiuji sami vykonem vlastni
praxe. Vramci 10bodové $kaly, kde 10 oznacovalo presvédce-
ni respondentdi, Ze svou praxi mohou ovliviiovat trend ATB
rezistence velmi zavazné a hodnota 1 velmi zanedbatelné,
dosahovaly odpovédi primérného skére 7,3. Dvé nejvyssi
hodnoty pfitom volilo 30 % dotazanych.

Ve vSech oblastech pocitovaného rizika uvadély Zeny vyssi
hodnoty: Lékatky v priméru hodnotily riziko ATB rezistence
jako vyznamnéjsi a povazovaly jej za zavaznéjsi problém
Ceského zdravotnictvi. Je ale zajimavé, Ze v hodnoceni toho,
do jaké miry ovliviiuje ATB rezistence jejich béZnou praxi, se
rozdily v hodnoceni mezi muzi a Zenami stiraji. Dotazovani
muzi-lékafi také v priméru uvadéli vyssi miru pocitované
moznosti trend ATB rezistence ve své praxi ovliviiovat. Jako
pomérné vyznamny se ukazuje vliv véku dotazovanych.
Zatimco ve vékové skupiné 25-45 let se mira pocitované za-
vaznosti ATB rezistence pro soucasnou medicinu pohybovala
v rozmezi 8,9-9,0; ve vékové skupiné 1ékati starsich 55 let
hodnota dosahovala 7,6. Vyrazny propad vnimani zavaznosti
1ze u této skupiny dotazovanych pozorovat i ve vztahu k riziku
ATB rezistence pro ¢esky zdravotni systém. V ptipadé pocito-
vané moznosti ovliviiovat trend rezistence a jejiho dopadu
na béznou praxi ale uz vék neptisobi jako zasadnéjsi délici
linie. Zda se tak, ze Cesti 1ékafi se z hlediska véku a pohlavi
1i$1 predevsim ve vnimani rizika samotné ATB rezistence,
ne ale v tom, do jaké miry pocituji, Ze jeji rozvoj mohou
sami ovlivriovat.

Ve vyzkumu jsme sledovali rovnéz daleZitost, kterou
respondenti pfipisuji jednotlivym faktoriim, jeZ nevhodné
predepisovani ATB potencidlné ovliviiuji. Z tab.1je zfejmé,
Ze respondenti jako nejvyznamné;jsi faktor ovliviiujici nein-
dikované a/nebo nevhodné predepisovani ATB vnimaji pre-
dev$im nedostate¢nou edukaci pacientdi a §iroké vefejnosti
andtlak na lékate ze strany pacienta (vyzadovani ATB). Tyto
2 moznosti dosahovaly nejvétsiho primérného skére. Zda
se tedy, ze dotazovani 1ékafi vnimaji jako zasadni aktéry
ovliviiujici nevhodnou preskripci a uzivani ATB predevsim
pacienty. Role 1ékafl se objevuje aZ na 3. pozici (vyznam
obav lékaili z moznych nasledkd pfi nepfedepsini ATB) a 4.
pozici (vyznam nedostatku zajmu 1ékarte: ,raciondlni antibiotickd
politika neni diileZitd*).
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Tab. 1 Dilezitost faktort pro neindikované nebo nevhodné pfedepisovani ATB.
Jak vyznamné a jak ¢asto nize uvedené faktory podle vas v redlné klinické praxi ovliviuji neindikované a/nebo nevhodné predepisovani ATB?
U kazdé skutec¢nosti prosim ohodnotte na stupnici 1 (= vibec neovliviuje) az 5 (= vyznamné a ¢asto ovliviuje).

Faktory Priimér
Nedostate¢na edukace pacientl a Siroké verejnosti 417
Natlak na lékafe ze strany pacienta (vyzadovani ATB) 3,78
Obavy lékafe z moznych nasledkd pfi nepredepsani ATB 3,33
Nedostatek zajmu lékafe (,racionalni antibioticka politika neni dllezita“) 319
Nemoznost nabidnout alternativu misto ATB 2,98
Nedostupnost ,antibiotickych konzilii” (mikrobiologie, infektologie) 2,98
Nedostatek informaci ohledné racionalni preskripce 2,95
Nedostatek casu lékare 2,81
Spatna dostupnost doporucenych postupl pro antibiotickou 1é¢bu 2,05
Spatna dostupnost laboratornich vysettenf 2,02
Spatna dostupnost odbornych informaci (¢lanky, prednasky...) 2,01
80 7 pramér = 46,9 bodu
70 |  sm. odchylka = 5,7 bodu
60 —
8 50
£
©
0
= 40
=
[}
8 30 -
<
20
10
S e R
0
I 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
15 20 25 30 35 40 45 50 556 60 65 70

Hodnota indexu teoretické znalosti AWaRe

Obr. 1 Histogram cetnosti odpovédi respondenti stran teoretické znalosti klasifikace AWaRe

INDEX TEORETICKE ZNALOSTI RACIONALNI
PRESKRIPCE ATB VYCHAZEJICi Z KLASIFIKACE AWARE

Druhd ¢ast dotazniku se zaméfovala na vzorce preskripce
mezi Ceskymi praktickymi 1ékati. Otazky v dotazniku nemi-
tily explicitné na znalost klasifikace AWaRe (odkaz na klasifi-
kaci nebyl v dotazniku ani zminén). Lékafi vSak byli vyzvani,
aby posoudili jednotliva ATB z hlediska jejich vhodnosti pro
rutinni a racionalni empirickou antibiotickou preskripci pti
zvazeni rizika indukce a §ifeni rezistence bakterii. V souladu
s klasifikaci AWaRe byli respondenti pozadani, aby na bodové
§kale 1-5uvedli, zda dané ATB povazuji za vhodné pro rutinni
racionalni antibiotickou terapii (1 = viibec; 2 = ve vyjimecnych
pripadech; 3 = ob¢as [< 30 % pifipadil; 4 = Casto [v 31-69 %
pfipadil; 5 = velmi Casto [v > 70 % pripadil).

Z vyslednych odpovédi byl v pribéhu analyzy vypocitin
index teoretické znalosti AWaRe, ktery sledoval, do jaké
miry rozdéleni jednotlivych typ ATB respondentem odpo-
vida klasifikaci AWaRe. Jinymi slovy, index vyjadfoval, do
jaké miry respondentovo hodnoceni vhodnosti jednotlivych
ATB odpovida doporuceni, ktera jsou obsazena v klasifikaci
AWaRe. Index miiZe potencialné nabyvat hodnoty od 0 do
70, pricemz ¢im vyssi hodnota, tim lepsi teoreticka znalost.
V datovém souboru jsou naméfené hodnoty indexu od 24
do 60.

Histogram Cetnosti odpovédi respondentii zobrazuje obr.
1. Zhistogramu je patrné, Ze vétSina praktickych 1ékatt dis-
ponuje relativné vysokou teoretickou znalosti, nebot 42 % re-
spondentll ma hodnotu indexu od 46 (véetné) do 50 (vCetné).
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V dalsich krocich analyzy jsme poté sledovali, zda je
mozné mezi Ceskymi praktickymi 1ékafti identifikovat né-
jaké rozdily v dosaZenych hodnotach indexu s ohledem na
jejich sociodemografické charakteristiky. Zatimco v pfipadé
vnimani rizika ATB rezistence hral vék pomérné vyraznou
roli (starsi respondenti vnimali riziko resistence v primeéru
jako méné zavazné), v pfipadé indexu méticiho schopnost
posoudit jednotlivad ATB v souladu s klasifikaci AWaRe uz
vék zddnou roli nehral. Muzi v primeéru dosahovali lepsich
hodnot indexu, tento rozdil byl v§ak vécné maly. Podobné se
zd4, Ze ani stupen kvalifikace (L1 pfed kmenem, L2 po kmeni,
L3 atestovany) nehraje ve schopnosti teoreticky index AWaRe
aplikovat zasadnéjsi roli.

Jako vyznamny se vSak ukazal kraj, ve kterém respon-
denti ptsobi, kde nalézame nejvétsi rozdily v dosahované
hodnoté teoretické znalosti indexu AWaRe. Nejnizsi hodnoty
primérné teoretické znalosti klasifikace AWaRe byly iden-
tifikovany v Libereckém, Usteckém a Karlovarském Kkraji,
nejvyssi hodnoty indexu pak v kraji Plzeniském a Jihoceském.
Tato regiondlni roztfiSténost si bezesporu zasluhuje nasi po-
zornost do budoucna. Poukazuje mimo jiné na to, Ze vzorce
raciondlni preskripce ATB mohou odrazet i strukturalni
znevyhodnéni nékterych regionti. Kraje Liberecky, Ustecky
a Karlovarsky patfi mezi kraje s nejniz§im HDP na obyvate-
le v Cesku. Relativné veliké regionalni rozdily nachizime
ivkvalité zdravi obyvatel. Napfiklad Ustecky kraj pfedstavuje
kraj s nejnizsi nadéji na doziti pfi narozeni (ktera v roce 2022
umuzt byla73,1roku au Zen79,19 roku ve srovnani a Prahou,
kde byla pravdépodobnost doziti v daném roce 77,11 roku pro
muze a 82,84 roku pro Zeny) (11). Jednou z implikaci nasich
zjisténi je tak i potfeba adresovat strukturalni znevyhodnéni
a regiondlni rozdily v oblasti zdravotni péce. Antibioticka
rezistence nezna hranice. Lokalni rozdily tak (podobné jako
v jinych oblastech) mohou negativné dopadat na cely cesky
zdravotni systém.

DISKUSE

Pfi uvazovani o racionalni preskripci ATB je potfeba vni-
mat antibiotickou preskripci jako etické dilema. Racionalita
miZe v pfipadé uzivani a pfedepisovani ATB nabyvat riznych
vyznami. Antibiotickd preskripce je v tomto ohledu zafnym
ptikladem situace, kdy individudlni racionalita mize vést
kiraciondlnim efektiim na kolektivni trovni. Pfani pacientii
uzivat ATB (které muiZe vyustit i v tlak, jehoz existenci si, jak
ukazuje i nas vyzkum, uvédomuji i cesti prakticti 1ékafi) je
na individualni trovni racionalni, protoze ATB predstavuji
jeden z kli¢ovych nastroji moderni mediciny a mohou vést
k rychlému zlepSeni zdravotniho stavu.

I pro 1ékafe je rozhodnuti pfedepsat ATB na individudlni
urovni racionalni, protoze umoznuje nabidnout pacientovi
nejen symptomatickou 1é¢bu (a potencidlné tak snizit prav-
dépodobnost dalsich navstév ¢i zhorseni stavu). S ohledem
na vefejné zdravi ale mohou byt tato individudlni racionalni
rozhodnuti velmi iracionalni. Pfedepisovani ATB tak piedsta-
vuje pro lékafte etické dilema s ohledem na nutnost vyvazovat
aktudlni zdravotni potfeby pacientii s dopady preskripce na
rozvoj antimikrobidlni rezistence v celé spolecnosti. S ATB
je potfeba nakladat jako se vzacnym zdrojem, ktery musi
byt vyuzivan udrzitelnym zptisobem tak, abychom zajistili
ochranu zdravotnich potfeb i pro generace pacientii, které
teprve ptijdou.
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Cilem tohoto textu je mimo jiné upozornit na to, Ze ac-
koliv se v pfipadé ATB rezistence jedna o problém primarné
medicinsky, nelze pfi jeho feSeni opomenout také faktory
socialni. Ty se dotykaji jak zptisobu uzivani antibiotik (posto-
ji pacientl k ATB, nedostate¢na informovanost o ptisobeni
a spravném uzivani ATB apod.), tak i vzorcl preskripce ze
strany 1ékafdl (napf. pocitovani tlaku ze strany pacientd).
Pilotni data z naseho vyzkumu ukazuji, Ze naptiklad vék
a pohlavi sehravaji vyznamnou roli pti hodnoceni zavaznosti
problému ATB rezistence. Zaroveri jsou vzorce preskripce
vyraznym zptisobem ovliviiovany globalnimi fetézci vyrobcl
1éc¢iv, medicinskymi ¢i politickymi krizemi, jez tyto fetézce
mohou naru$ovat, stejné tak jako 1lékovou politikou jednot-
livych statd. VSechny vyse zminéné faktory jsou bytostné
spolecenské/politické, maji ale zasadni dopad na moznosti
1é¢by, a v dlsledku i na kvalitu zdravi populace. Racionalni
antibioticka preskripce zohledniujici vyznam riznych druh@
ATB pro rozvoj ATB rezistence je moznd samoziejmeé jen v si-
tuaci, kdy se 1ékafi nemuseji pti preskripci konkrétniho typu
ATB fidit primarné iivahou o tom, zda je dané ATB v 1ékarné
viibec dostupné.

ZAVER

Pilotni studie mapujici faktory kvality antibiotické pre-
skripce poukéazala na to, Ze prakti¢ni 1ékafi vnimaji anti-
mikrobialni rezistenci jako zavazny problém. Uvédomuji
si pfitom moznost ovlivnit (resp. potencidl snizovat) toto
riziko vlastni praxi. Socidlni faktory se mohou vyznamnym
zplsobem podilet na rozhodovani preskribujiciho 1ékate
i na chovani pacienta. Zaroven regionalni rozdily méte-
né schopnosti respondentl rozdélit ATB podle klasifikace
AWaRe poukazuji na nutnost zahrnout do debaty tykajici se
preskripce ATB rovnéz otazky strukturalniho znevyhodnéni
dil¢ich regionti.

V navazujicim vyzkumu autofi planuji tyto faktory stu-
dovat podrobnéji, pro komplexni pohled bude tfeba zahrnout
vSeobecné praktické 1ékafe z reprezentativniho souboru
s ohledem na vék, region (mésto/venkov) a vzdélavani.
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Seznam pouZzitych zkratek:

ATB antibiotika

AWaRe Access, Watch, Reserve

¢su Cesky statisticky ufad

EU Evropska unie

HDP hruby domaci produkt

KZP Kancelat zdravotniho pojisténi
SUKL Statni astav pro kontrolu 1é¢iv
WHO Svétova zdravotnicka organizace
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In:cenzivni lécba zavislosti na tabaku
v Cesku vletech 2010-2022
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SOUHRN

V 10. verzi Mezinarodni klasifikace nemoci WHO je zavislost na ta-
baku samostatnou diagnostickou jednotkou F17. Stejné jako u jinych
nemoci také v tomto pripadé existuje ucinnd lé¢ba - psychobehavio-
ralni intervence a farmakoterapie k potlaceni abstinenénich ptiznaku.
Cilem této analyzy bylo zhodnotit vyvoj vykazovani vybranych
vykon(l intenzivni 1é¢by zavislosti na tabaku v Cesku.

Pocty vykonU specializované intervence lécby zavislosti na tabaku
podle Seznamu zdravotnich vykon( MZ CR: 25501 - vstupni inter-
vence a 25503 - kontrolni ndvstéva. Data poskytl Narodni registr
hrazenych zdravotnich sluzeb UZIS CR za obdobi 2010-2022 s roz-
lisenim na jednotlivé kraje a anonymizované na jednotliva centra
pro zavislé na tabadku a vyskolené lékare.

V letech 2010-2022 bylo v Cesku ro¢né vykazano primérné 1094
vykonl vstupni intervence, coz ukazuje pocet lécenych kuraka,
a 2584 vykonU kontrolnich navstév. Nejvétsi podil na celkovém
vykazovani vykonu 25501 mélo Centrum pro zdvislé na tabaku
Vseobecné fakultni nemocnice v Praze (prameérné 35,5 %).
Intenzivni [é¢ba zavislosti na tabaku by méla byt nabizena a do-
stupna jako lé¢ba jinych nemoci. Z celkovych cca 2 miliont kufakd
v Cesku ji viak ro¢né absolvuje zhruba pdl promile.

KLiCOVA SLOVA
zavislost na tabaku, l1écba, vykazovani, zdravotni vykony

uvob

V souvislosti s koufenim tabdku se ¢asto mluvi pouze
o prevenci. Ta je jisté potfeba, navic i¢innd prevence nevy-
zaduje naklady - znamena predevsim vyssi cenu danou dani
(za méné prodanych cigaret s vy$si dani dokonce vybere stat
vic penéz), jednotné baleni (tiskne vyrobce podle vyhlasky
Ministerstva zemé&délstvi CR), prodej pouze v obchodé s licen-
ci (trafika, ne dohromady s potravinami), zcela nekufacké
vefejné prostory a prekvapivé také dostupnou 1é¢bu.

Vice kufdki by se tak 1é¢ilo, tedy vice by jich i pfestalo
koufit, a pokud by v populaci byla jasna informovanost
o tom, Ze koufeni neni dospélé rozhodnuti, ale nemoc, navic
détska (dospéli zacinaji vyjimecné), jizZ je obtiZné se zbavit -
vétSina dospélych kurakdl se o to opakované pokousi, snizila
by se tak atraktivita koutfeni pro déti a dospivajici. Tato 1é¢ba
je navic jednou z ekonomicky nejvyhodnéjsich intervenci
v mediciné (1, 2).
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SUMMARY

Zvolska K. et al. Intensive treatment of tobacco dependence

in the Czech Republic 2010-2022

In the 10t version of the World Health Organization’s International
Classification of Diseases, tobacco dependence is a separate diag-
nostic unit, F17. As with other diseases, there are effective treatments
- psychobehavioral interventions and pharmacotherapy to suppress
withdrawal symptoms. The aim of this analysis was to evaluate the
development of reporting of selected intensive tobacco dependence
treatment interventions in the Czech Republic.

Data provided by the National Register of Covered Health Services
of the Institute of Health Information and Statistics of the Czech
Republic for the period 2010-2022, with a distinction per county
and anonymized per centers for tobacco dependence and trained
physicians.

Between 2010 and 2022, an average of 1094 initial intervention pro-
cedures were reported annually in the country, indicating the number
of smokers treated, and 2584 control visits. The Centre for Tobacco
Dependence of the General University Hospital in Prague had the larg-
est share in the total reporting of 25501 procedures (average 35.5 %).
Intensive treatment for tobacco dependence should be offered and
available as treatment for other diseases. However, of the approxi-
mately two million smokers in the Czech Republic, only about 0.5 %o
undergo it annually.

KEYWORDS
tobacco dependence, treatment, reporting, health performance

PREVALENCE A MORTALITA

V populaci star$i 15 let bylo v Cesku za posledni roky
kolem 25 % kufaki, z toho jich 7 % uziva zahtivany tabak
(2). Koufeni zplisobuje nejméné Sestinu vSech Gmrti v zemi
(16-18 tisic rocné) a zkracuje Zivot vice neZ poloviné kuraka
cca o 15 let (3, 4). Koufeni je nejvyznamné;jsi preventabilni
pricinou tmrti, pfitom jivSak 1ze relativné jednoduse, levné
a komplexné predchazet.

DIAGNOSTIKA

Obecné definice zavislosti jsou rizné, od komplikova-
nych po jednoduchou - porucha systému odmeény. V pripadé
kédu F17 podle 10. revize Mezinarodni klasifikace nemoci
(MKN-10) Svétové zdravotnické organizace (WHO), tedy ,,po-
ruchy dusevni a poruchy chovani zpisobené uzivanim taba-
ku“, uvadi Americka psychiatricka asociace (APA) v podrobné



publikaci Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
(DSM-V) 3 body, a sice uzivani tabaku ve vétsim mnozZstvi,
déle nez bylo planovano a tolerance nikotinu, respektive
abstinencni pfiznaky pfi ukonceni koufeni (5).

Prvni dva body spliiuji asi vSichni kufaci - malokdo si
poprvé zapaluje s planem koufit 1éta krabicku cigaret denné.
Zavislost na tabaku je jednak psychosocidlni, tedy navyk
a potfeba koufit v urcitych situacich, v urcité spolecnosti,
jednak fyzicka zavislost na nikotinu, konkrétné zmnozeni
nikotinovych acetylcholinovych receptor (NAChR), zejména
ve ventralni tegmentalni oblasti mozku. To se tyka naprosté
vét§iny kuraka (kolem 80-90 %) a mira této zavislosti (snad-
nost, s jakou vznikne) je dana geneticky (6).

V klinické praxi je pro diagnostiku podstatny tfeti bod,
tedy abstinenc¢ni pfiznaky. MiZeme se napfiklad zeptat,
jak by se kufak citil, kdyby cely den nemohl koufit/byl bez
nikotinu. Je také mozno pouzit 6 otazek Fagerstromova testu
zavislosti na cigaretach (7).

ABSTINENCNI PRIZNAKY

Abstinencni ptiznaky z nedostatku nikotinu nejsou ba-
nalni a je tfeba na né myslet i diferencidlné diagnosticky,
napftiklad pfi nahlé hospitalizaci bez moznosti koufit ¢i uzivat
tabak. Zacinaji se objevovat fadové po hodinach abstinence
azahrnuji kromé touhy koufit (craving) zlost, tizkost, Spatnou
naladu, smutek, podrazdénost, nespokojenost, nervozitu,
nesoustredénost, zvySenou chut k jidlu, zvySovani hmotnosti,
poruchy spanku, neschopnost odpocivat, kasel, anhedonii,
povznesenost, zacpu, zavraté, ospalost, impulzivitu &i afty (8).

USPESNOST LECBY

Za uspésny pokus je povazovana abstinence alespon 6
meésict od posledni cigarety s tolerovanym lapsem celkové
do 5 cigaret (8). Takto hodnocena je tispésnost pokusu bez
pomoci (,jen tak“) kolem 3-5 %, v pfipadé kratké intervence
do 10 minut kolem 10 % a intenzivni 1é¢ba miiZe byt ispésna
az kolem 30 % (10, 11).

PUVODNIi PRACE

KRATKA INTERVENCE
Kazdy 1ékaf, sestra ¢i jiny zdravotnicky pracovnik by
mél pfi kazdém kontaktu s pacientem, ktery kouti nebo
uziva tabak, aplikovat alespori kratkou intervenci v rozsa-
hu od cca 30 sekund do 10 minut. Miize pomoci schéma
DIK (11):
e Dotaznauzivani tabaku a zaznamenani do dokumentace.
» Intervence - alespon informace, Ze existuje i¢inna lécba
= intervence a medikace.
+ Kontakty na nejbliz§i moznosti této intenzivni 1é¢by.

INTENZIVNI LECBA ZAVISLOSTI NA TABAKU

Intenzivni 1é¢bu by mél poskytovat specialista na 1é¢bu
zavislosti na tabaku - vyskoleny 1ékaf, dentista, sestra,
farmaceut, adiktolog, psycholog ¢i jiny klinicky pracovnik
(11-13). Jednd se o dlouhodoby program, v Cesku standardné
poskytovany v siti center pro zavislé na tabdku, zahrnujici
behavioralni a psychosocialni intervenci a tlumeni absti-
nencnich pfiznakd farmakoterapii. Podrobny popis navstév
na nasem pracovisti je jako pfiklad pribéhu takové 16¢by na
webu Spole¢nosti pro 1é¢bu zavislosti na tabaku (SLZT), v sek-
ci,Informace pro pacienty*, pfipadné proklik na , Strukturu
intervence“ tamtéz (14).

Tuto 1lé¢bu ale mohou poskytovat dalsi 1ékafti deviti odbor-
nosti, ktefi si nasmlouvaji vykony specializované intervence
1é6¢by zavislosti na tabaku v Seznamu zdravotnich vykond,
ato: 25501a 25503, pneumologie a ftizeologie (k6d odbornosti
205), vSeobecné l1ékatstvi (101), praktické 1ékafstvi pro déti
a dorost (002), vSeobecné praktické 1ékatstvi (001), navykové
nemoci (308), kardiologie (107), détské 1ékaistvi (301), gyne-
kologie a porodnictvi (603), psychiatrie (305).

Vykon 25501 (specializovana intervence 1é¢by zavislosti
na tabaku - vstupni) oznacuje vstupni intervenci, vykazuje
se jednorazové pti zahdjeni 1é¢by, 1/rok, 3/zivot (60 minut).
Vykon 25503 (specializovana intervence 1é¢by zavislosti na
tabaku) 1ze vykazat pfi kontrolnich navstévach, tedy opa-
kované, 8/rok (30 minut).
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Obr. 1 Vykony 25501 (vstupni intervence) a 255503 (kontrolni ndvstéva) vykazované v letech 2010-2022
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Obr. 2 Podil Centra pro zavislé na tabaku VFN v Praze na celkovém vykazovéni vykonu 25501 v Cesku
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Tab. 1 Pocet vykon( 25501 na 100 000 obyvatel podle krajti
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Kraj 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022
HI. m. Praha 50,8 418 | 40,2| 459 434| 454 478 | 60,2 39,1 345| 243 22,3 28,7
Stfedocesky 4.4 2,4 1,2 1,1 4 42 52 72 5,4 35 2,7 1,8 2,2
Jihocesky 0 0 0,2 0 0 0 0 0 0,2 0,5 0 0 0
Plzensky 54 51 4,5 6,1 8,2 49 10,6 13,5 9,8 43 14 2,1 8
Karlovarsky 0 0 0 0 0 0 0 0 0 54 0 0 0
Ustecky 1,8 57 2,5 1,6 3,8 2,2 1,2 32 1,8 2,6 1,8 1,4 1,2
Liberecky 7,2 5 42 4,5 58 5,5 7, 6,8 10,8 5,2 42 3,7 2,7
Kralovehradecky 0 0 0 0 0 0 8,5 10,9 6 9,3 18 0 5,6
Pardubicky 6,6 4,6 35 6,2 4] 6 9,5 13,7 1,6 12,1 6,5 4] 4,6
Vysocina 0 0 0 0 0 2,9 55 6,3 35 55 3,5 0,8 2,9
Jihomoravsky 14,1 10,5 12,3 8,6 12 1,3 16,7 15,1 10,3 9,7 10,1 8,1 22,8
Olomoucky 8,1 75 4,7 58 6,9 6,6 7] 9 9,5 15,2 6,8 43 73
Moravskoslezsky 12,9 8,4 6,6 8,5 6,9 7.2 8,2 9,9 8,7 9,4 5,7 n,7 13,7
ANALYZA Dostupnost 1écby F17 je bohuzel stale omezena, z vice
i i nez 40 center pro zavislé na tabaku je jen 1 pracovisté plnou
CIL PRACE pracovni dobu k dispozici pouze kufdkiim, na 1é¢bé v celé

Cilem této analyzy bylo zhodnotit vyvoj vykazovani vy-
branych vykont intenzivni 1é¢by zavislosti na tabdku v Cesku
v letech 2010-2022, pfi¢emz vykon 25501 jako vstupni inter-
vence de facto ukazuje na pocet 1é¢enych.

METODIKA

Zdrojem dat je Narodni registr hrazenych zdravotnich
sluzeb UZIS CR, ktery poskytl polty danych vykont za sle-
dované obdobi 2010-2022 s rozliSenim na jednotlivé kraje
a anonymizované na jednotliva centra pro zavislé na tabaku
a vySkolené 1ékare.

Ke statistickému zpracovani byly pouzity metody po-
pisné statistiky. Pro pfepocet vykont na 100 000 obyvatel
byl pouzit stfedni stav obyvatelstva ke zvolenému datu
v jednotlivych krajich.

VYSLEDKY

V letech 2010-2022 bylo v Cesku ro¢né vykazano primérné
1094 vykonii 25501 a 2584 vykonti 25503 (obr. 1).

Nejvétsi podil na celkovém vykazovani vykonu 25501 mélo
Centrum pro zavislé na tabaku VSeobecné fakultni nemocnice
v Praze (pramérné 35,5 %) (obr.2).

Tab.1ukazuje pocet vykont 25501 vykazovanych v jednot-
livych krajich vztaZeno na 100 000 obyvatel a obr. 3 primeérny
pocet vykont podle kraji.

DISKUSE

Podle kazdoro¢nich prizkumi Statniho zdravotniho
ustavu bylo tém kufakim, ktefi v roce 2022 navstivili néjaké
zdravotnické zatizeni, doporuceno piestat koufit jen ve 31 %,
1é¢ba jim byla nabidnuta pouze v 5 %. Pfitom téméf tfetina
(27 %) se v tomto roce pokusila pfestat (2). V kontrastu s tim
vidime, Ze intenzivni 1é¢bu zavislosti na tabaku podstupuje
rocné cca 0,5 %o ze dvou miliént kufdkd (vykon 25501 je
vykazovan cca 1000x ro¢né). Nasledné kontroly (25503) jsou
vykazovany zhruba ve dvojnasobném poctu, tedy celkem
absolvuji tito pacienti kolem 3 navstév, kromé vstupni jen
2 kontrolni. Pokles v letech 2020 a 2021 odpovida pandemii
COVID-19.

zemi ma tak toto jediné pracovisté zhruba tfetinovy podil.

Aktualni seznam s kontakty na tato centra i dalsi moz-
nosti 1é¢by a podpory odvykani je na webu Spolecnosti pro
1é¢bu zavislosti na tabaku (14). Do center se je moZné objed-
nat s doporucenim od 1ékafe nebo i bez néj, nase zkusenosti
ale ukazuji, Ze dostane-li pacient od svého oSetfujiciho 1ékate
zadanku s doporucenim do centra, zvysuje se $ance, Ze se
k 1é¢bé skutecné objedna.

Ceska 1ékafska komora ve spolupraci se SLZT pofada nej-
méné 2x rocneé celodenni kurzy 1é¢by zavislosti na tabaku a na
portélu vzdélavani CLK (www.vzdelavanilekaru.cz) je e-learning
na toto téma. Farmakoterapie zavislosti na tabaku bohuzel
neni hrazend, ale zdravotni pojistovny rtiznou mérou alespon
zpétné prispivajiz fondl prevence - kromé tictenek z 1ékarny
pozaduji potvrzeni o absolvovani psychobehavioralni inter-
vence. Lécba zavislosti na tabaku je relativné jednoducha,
bez potifeby drahych piistrojli, navic je to nakladové velmi
efektivni intervence (1,15).

ZAVER

Nabidka intenzivni 1écby zavislosti na tabaku by méla
byt samoziejmou soucasti péce o pacienty, kterym se nedafi
prestat koufit. Kufaki je v Cesku zhruba 2x vic neZ diabetiki,
dva miliony versus milion - a porovnejme dostupnost 1écby.
Pll promile 1é¢enych, z nichz bude Gspésnych necela tfetina,
dobrou vizitkou neni. Stdle tak trva diskrepance mezi tak
velkym dopadem koufeni na morbiditu a mortalitu a tak
malou pozornosti, jakou mu i pfes zlepsujici se situaci jako
1ékati vénujeme.

Podékovani

Tento vystup vznikl v rdmci programu Cooperatio, védni oblasti
Health Sciences: Public Health, Hygiene and Epidemiology, Occupational
Medicine.

Cestné prohlaseni

Autofi prdce prohlaSuji, Ze v souvislosti s tématem, vznikem a publikaci
tohoto cldnku nejsou ve stfetu zdjmil a vznik ani publikace cldnku nebyly
podporeny zddnou farmaceutickou firmou.
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SOUHRN

Historie a hlavni aktivity Spole¢nosti pro l1é¢bu zavislosti na tabdku
(SLZT) za 30 let jeji ¢innosti jsou zamé&feny na pre/postgraduadlini
edukaci lékard, sester i farmaceutd, podilela se na nékolika publika-
cich, nejprve na doporuceni pro odvykani koureni, pozdeji v letech
2005, 2015 a 2022 na doporucenych postupech pro Ié¢bu zavislosti
na tabaku, pomohla prosadit zdravotni vykony léc¢by zdvislosti na
tabaku a alespon minimalni prispévky zdravotnich pojistoven na
léky zavislosti na tabaku, byla u zrodu telefonni linky pro odvykani
koufeni. Publikovala a $ifi desitky letdk( pro pacienty se zamérenim
na rtzné klinické oblasti dopadd koufeni, lobbuje za lepsi legislativu
v oblasti kontroly tabdku, angazuje se v mezinarodnim projektu
~nekurdckych nemocnic” (GNTH - The Global Network for Tobacco
Free Healthcare Services). Kazdoro¢né udéluje Cenu SLZT za Sifeni
[é¢by zavislosti na tabaku v daném oboru. Spolupracuje s ostatnimi
klinicky zaméfenymi odbornymi spolecnostmi i Pracovni skupinou
pro prevenci a lé¢bu zavislosti na tabdku pri Ceské Iékarské spo-
le¢nosti JEP.

KLICOVA SLOVA
Spolecnost pro Iécbu zavislosti na tabaku (SLZT), lékafi, sestry,
farmaceuti, edukace

ZACATKY

Spolec¢nost byla registrovana jako jedno z prvnich obcan-
skych sdruzeni 20. 4. 1993 pod ponékud krkolomnym nazvem
Ceska komise EMASH (European Medical Association Smoking or
Health). EMASH byla zaloZena roku 1986 jako neoficidlni
pratelské sdruzeni 1ékait z riznych zemi, ktefi si uvédomili
potfebu angaZovat se v pomoci kufakim. Jménem EMASH
byla publikovana prvni evropska doporuceni 1é¢by, tehdy
ovSem jen odvykani koufeni (1), o 1é¢bé se jesté nemluvilo.
Ke zméné pomohl fakt, Ze se zac¢atkem 80. let na nasem trhu
objevila prvni medikamentézni pomoc: nikotinové zvykacky
a brzy i naplasti.

Pfejmenovana na Spolecnost pro 1lécbu zavislosti na ta-
baku (SZLT) (stale obcanské sdruzeni) byla roku 2006, rokem
2016 se stala zapsanym spolkem. V dobé, kdy jsme volili
soucasny nazev, jsme se inspirovali mezinarodni spole¢nosti
registrovanou v USA: Association for the Treatment of Tobacco Use
and Dependence (ATTUD), ktera v roce 2023 také oslavila kulaté
vyToci - 20 let své existence. Na rozdil od SLZT zna i pfesny
Cas registrace: 9. 12. 2003 v 15 hodin 23 minut a 28 vtefin ve
staté Massachusetts (20).
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SUMMARY

Kralikova E et al. 30 years of the Czech Society for the Treatment

of Tobacco Dependence

History and main activities of the Society for the Treatment of Tobacco
Dependence (SLZT) over its 30 years of activity are aimed at pre/
postgraduate education of physicians, nurses and pharmacists, it has
been involved in the publication of first smoking cessation recom-
mendations, then in 2005, 2015 and 2022 guidelines for treatment
of tobacco dependence, has supported payment codes for medical
interventions for tobacco dependence treatment and at least minimal
contributions from health insurance companies for tobacco depend-
ence medications, and was at the birth of the smoking cessation hel-
pline. SLZT has published and disseminated dozens of patient leaflets
focusing on different clinical areas of the impact of smoking, lobbied
for better tobacco control legislation, and is involved in the interna-
tional smoke-free hospitals project (GNTH - The Global Network for
Tobacco Free Healthcare Services). It annually awards the SLZT Prize
for the dissemination of tobacco dependence treatment in the field.
It collaborates with other clinically oriented professional societies as
well as the Working Group on Prevention and Treatment of Tobacco
Dependence of the Czech Medical Association of J. E. Purkyné.

KEYWORDS
Society for Treatment of Tobacco Dependence, physicians,
nurses, pharmacists, education

SPOLUPRACE B
S ODBORNYMI SPOLECNOSTMI

SLZT spolupracuje s klinicky zaméfenymi odbornymi
spole¢nostmi na doporucenych postupech pro 1écbu zavis-
losti na tabaku, ale ina jejich implementaci do pfislusnych
doporucenych postupil riznych spole¢nosti. V roce 2017 byl
publikovan piehled, jakou pozornost koufeni jednotlivé
obory vénuji (2).

S Pracovni skupinou pro prevenci a 1é¢bu zavislosti na
tabaku pii CLS JEP, kterd vznikla v roce 2000, propojuje SLZT
razné 1ékatské odbornosti v zajmu o vliv uzivani tabdku
a spolecné kazdorocné organizuji podzimni konferenci Tabak
a zdravi, v roce 2023 jiz 24, ro¢nik, a jarni konferenci Lécba
zavislosti na tabaku.

Zastupci SLZT jsou ¢leny Mezirezortni pracovni skupiny
k problematice komplexni ochrany pfed $kodami ptisobe-
nymi tabakem MZ CR (MPS KOTA) ¢ Pracovni skupiny pro
v€asny zachyt karcinomu plic, spolupracuji s Narodnim
zdravotnickym informa¢nim portalem (NZIP).
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EDUKACE LEKARD, SESTER A FARMACEUTU

Pokusy o pregradualni vyuku 1é¢by zavislosti na tabaku
vCetné praktickych nacvikd komunikace s kufaky zatim pfilis
Uspésné nebyly, ackoli byly kontaktovany vSechny lékatské
fakulty (pvodné 7, nyni 8) i nékteré stfedni zdravotnické
§koly. Vét§inou zminuji jen zdravotni dopady kouteni, navic
nejcastéjijen ty dlouho znamé. Toto téma je alespori castecné
probirano na 1. 1ékafské fakulté UK v ramci 2 vyucovacich
hodin ve vnitinim 1ékafstvi a 5 hodin v ramci hygieny a epi-
demiologie. Nejpfesnéjsi obrazek podava zastoupeni tématu
ve zku$ebnich otdzkach zakladnich klinickych oborti - vét-
$inou se rovna nule.

Postgradualni edukace 1ékait probihd pfiznivéji, zajem
o téma tabdku je jak na konferencich rtiznych odbornosti,
tak v ptipadé celodennich kurz 1é¢by zavislosti na tabaku
Ceské 1ékafské komory. Ve spoluprici se SLZT proslo od roku
2007 témito 39 jedno- ¢i dvoudennimi kurzy 648 1ékaid. SLZT
spolupracuje i s Pracovni skupinou pro prevenci a 1é¢bu za-
vislosti na tabaku CLS JEP a 1. lékafskou fakultou UK.

Sesterska sekce porada postgradudlni seminate a i on-
line kurzy také od roku 2007, dosud bylo vyskoleno nékolik
tisic sester. Od roku 2012 spolupracuje s Mezinarodni spo-
le¢nosti sester v onkologické péci (ISNCC, www.isncc.org).
V ramci projektu ,Bridging Cancer Care* vedla dva celodenni
workshopy o roli sester v kontrole tabdku, jeden z nich pfi
17. mezinarodni konferenci o oSetfovatelstvi v onkologii (17th
International Conference on Cancer Nursing), Ktera se konala v roce
2012 v prazském hotelu Hilton. Ulastnice mély moznost
pozadat o minigranty na Skoleni svych kolegym na svych
pracovistich po celé republice. Nasledovaly dalsi workshopy
véetné prekonferencnich se Society for Research on Nicotine and
Tobacco. Sesterskd sekce SLZT se také uicastni preventivnich
osvétovych akci jako jsou Dny zdravi, Mezinarodni nekuracké
dny, Dny bez tabdku, kde se pfedavaji zkusenosti v prevenci
a odvykani kouteni, podporuji a motivuji kutaky, aby prestali
koufit, méri oxid uhelnaty (CO) ve vydechu a distribuuji
informacni letaky. V roce 2010 byl publikovan pracovni po-
stup pro sestry o uzivani tabaku (schvalen i prezidiem Ceské
asociace sester), v roce 2021 vyslo jiz 5. vydani (ke stazeni na
webu SLZT).

Pravidelné kurzy pofada i Ceska 1ékarnicka komora pro
farmaceuty: Kurz zahrnuje online webinaft, nasleduje dvou-
denni prezencni kurz a pak jeden den praxe v nejblizs§im cen-
tru pro zavislé na tabaku, coz lze predevsim vyuzit k navazani
spoluprace. Kurz pod zastitou SLZT absolvovalo do listopadu
2023 celkem 363 1ékarnikl a vysledkem je 219 1ékaren posky-
tujicich poradenstvi v 1é¢bé zavislosti na tabaku.

Ve spolupraci se SLZT méla Klinika adiktologie 1. LF UK
a VEN v Praze od svého zacatku v sylabu pfedmét Zavislost
na tabaku, ktery dnes jiz vyucuje sama, a tak si pfejme, aby
se adiktologické sluzby staly nekufackymi - tzn. aby mély
nekufacky persondl a standardné nabizely i 1lé¢bu zavis-
losti na tabaku. Zatim je jich z nékolika stovek 6 a prazsky
Apolinar je prvnim uzavienym nekurackym detoxikacnim
oddélenim, které tuto 1é¢bu nabizi v€etné hrazené nahradni
terapie nikotinem.

DOPORUCENE POSTUPY LECBY
ZAVISLOSTI NA TABAKU

Tato oblast je klicovou pro ¢innost SLZT. V 90. letech
20. stoleti to byly publikace o odvykani kouteni (3), od roku
2005 jsou to doporucené postupy 1écby zavislosti na tabaku
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(2005, 2015, 2022), na nichz se podileji dalsi odborné spolec-
nosti s klinickym zaméfenim (4-7). Zatim nejkomplexné;jsi
je Klinicky doporuceny postup lécby zavislosti na tabaku
podle metodiky GRADE z roku 2022 (8), mezi jehoZ autory
jsou zastupci 11 odbornych spolec¢nosti. Na webové strance
projektu je kromé kompletniho znéni na 124 stranach se 448
citacemi i kratka verze a také informace pro pacienty.

HRAZENI LECBY ZAVISLOSTI NA TABAKU

V roce 2006 se podaftilo dojednat v Sazebniku zdravotnich
vykontl spole¢né s Ceskou pneumologickou a ftizeologickou
spole¢nosti CLS JEP, jiZ tyto vykony naleZi, 2 pro tuto 1é¢bu:
» 25501 - vstupni intervence, 1/rok, 3/zivot (60 minut) (9)

e 25503 - kontrolni navstéva 8/rok (30 minut) (10)

Oba tyto vykony mohou nasmlouvat vyskoleni 1ékafi
s potvrzenim o kurzu ,,Lé¢ba zavislosti na tabaku“ CLK obortl
205 - pneumologie a ftizeologie, 101 - vSeobecné 1ékafstvi,
002 - praktické 1ékafstvi pro déti a dorost, 001 - vSeobecné
praktické lékatstvi, 308 - navykové nemoci, 107 - kardiolo-
gie, 301 - détské lékatstvi, 603 - gynekologie a porodnictvi,
305 - psychiatrie.

Od roku 2022, kdy byl zahajen program vcasného zachytu
karcinomu plic, existuje i vykon intervence, ktery je mozné
vykazovat jen s vykony tohoto screeningu:

e 25504 -roz$ifena (i kdyZ defacto kratka) intervence v 16¢bé
zavislosti na tabadku 4/zivot (10 minut) je mozZna pouze
v ramci programu véasného zachytu karcinomu plic pro
odbornosti 205 a 101 (11).

Vykazovani vstupni intervence tak de facto ukazuje na
pocet intenzivné 1é¢enych kuraki - toto ¢islo osciluje po ce-
lou dobu kolem 1000 pacientli/rok, to je zhruba pil promile
ze dvou miliontl Cechii s diagnézou F17, tedy zavislosti na
tabaku. Podle stejnych zdroji se témto pacientiim dostava
prameérné jen necelych dvou kontrolnich navstév.

INTERVENCE ) .
U HOSPITALIZOVANYCH PACIENTU

Uvedené vykony se bohuzel tykajijen ambulantni péce,
nelze je vykazovat u hospitalizovanych pacientdi. Pfitom
alespon kratka intervence by méla byt soucasti kazdého
kontaktu s kurfdkem (12). Je prokazano, Ze kufaci jsou hospi-
talizovani castéji ve srovnani s nekufaky (13), a hospitalizace
mizZe byt tedy vinimana jako pfileZitost k zanechani koutfeni
(13, 14). Castou bariérou je nedostate¢né vnimani diileZitosti
intervenci u kufakd mezi zdravotniky, dale absence hrazené
medikace k potlaceni abstinen¢nich pfiznaki, nedostatek
motivace, znalosti a ¢asu personalu k intervencim, a klico-
vym se jevi i kufacky status personalu.

V ramci 1Gzkovych oddéleni 3. interni kliniky 1. LF UK
a VEN v Praze byly zavedeny kratké intervence u v§ech hos-
pitalizovanych pacienti, ktefi jsou tuto intervenci schopni
podstoupit. Za 22 tydnd v prubéhu ledna az fijna 2022 bylo
z celkového poctu 1509 hospitalizovanych identifikovano 360
kuraka (dle iidaje o koutfeni v anamnéze), z nichZ pouze 181
(tj. 50,27 %) byla provedena intervence, patrné v disledku
kolize s ¢asem jinych vySetfeni - intervenovali pracovni-
ci Centra pro zavislé na tabdku VEN v Praze, nikoliv per-
sondl 1izkového oddéleni. Béhem kratké intervence méli
kuraci moznost vyjadrit souhlas s navazujici telefonickou



kontrolou (souhlasilo 135), telefonicky se povedlo kontakto-
vat 106 z nich. Kromé bariér zminénych vySe byla zjisténa
rizna mira spoluprace na jednotlivych oddélenich, zfejmé
v dlisledku kufackého statusu personalu.

Dobrym pfikladem miiZe byt Ustfedni vojenska nemoc-
nice Praha, kde standardné intervenuji sestry daného oddé-
leni. Sestra nebo lékaf si mlze vyzadat intenzivni intervenci
zmistniho Centra pro zavislé na tabdku UVN Praha a pacien-
tim hrazena nahradni terapie nikotinem. Je tu také zatim
jediné ceské nekuracké uzaviené psychiatrické oddéleni.

CENTRA PRO ZAVISLE NA TABAKU

SLZT iniciovala v roce 2005 vznik prvnich 9 specializo-
vanych center pro intenzivni 1é¢bu zavislosti na tabaku,
kde plisobi nejméné jeden vyskoleny lékaf a nejméné jed-
na vysSkolena sestra, vybavou je monitor CO ve vydechu.
Vzorem bylo Nicotine Dependence Center pfi Mayo Clinic v americ-
kém Rochesteru.

Téchto center je nyni 41, ale bohuZel naprosta vétsina
se kufakim maze vénovat jen nékolik hodin tydné. Proto
SLZT stale prosazuje vétsi personalni i casovou dotaci 1é¢by
nemoci, kterd ma 50% letalitu a je pricinou nejméné Sestiny
vSech imrti v zemi.

HRAZENI LEKU ZAVISLOSTI NA TABAKU

Ackoli v rozvinutych zemich je hrazeni této medikace
standardem, v Cesku tomu tak zatim neni. Hrazen neni
zadny z prokazatelné ucinnych 1éké (nahradni terapie ni-
kotinem, bupropion, vareniklin, cytisin), pouze vét§ina
zdravotnich pojistoven poskytuje s riznymi omezenimi
zpétné maly piispévek z fondu prevence.

LOBBOVANI ZA LEGISLATIVU
KONTROLY TABAKU

Na mezinarodni §kile hodnoceni kontroly tabaku v jed-
notlivych zemich, ktera zohledniuje cenu cigaret, nekuracké
vefejné prostory, vefejné vydaje na informovani o nebezpeci
tabaku, zadkaz reklamy, zdravotni varovani a dostupnost
1é6¢by, mélo Cesko v roce 2005 38 bodli z moznych 100. Od
té doby se sice pocet bodli zvedl (49 v roce 2021), piesto nase
zemé zUstava ve spodni poloviné tabulky, a naopak je v ele
zemi, kde ma velky vliv tabakovy pramysl (15, 16).

Prosazovani nekufackych vefejnych prostor trvalo prak-
ticky 30 let (zakon €. 65/2017 Sb.) (17). Pfedtim se v televiznich
debatach diskutovalo o tom, zda koufeni skutecné Skodi
zdravi (vétSinou odbornik kontra politik-kufak) a zda sku-
tecné tolik Skodi i pasivni koufeni v uzavieném prostoru.
Toto obdobi je za nami, dalsi vinou byly/jsou debaty ohledné
nakladi na koufeni typu ,,kdyby lidé pfestali koufit, stat by
tratil na nevybrané dani“ I tento mytus podporovany taba-
kovym pramyslem je pomalu vyvracen. Vliv na pochopeni
rizikovosti dal$ich tabakovych/nikotinovych produkt maji
isocidlni média a vefejnost je tak matena. Tabakovy pramysl
je stale povazovan za partnera k diskusi.

Ani zakaz reklamy stdle neni iplny: Je povolena v misté
prodeje a mista prodeje nejsou nijak omezena. Cigarety by se
meély prodavat jen v obchodé s licenci, tedy v trafice, aitam
také bez reklamy ¢i vystavovani. Rovnéz jednotné baleni
stale nemame, ackoli by je mohla snadno vyfesit vyhlaska
Ministerstva zemédélstvi CR (18).

PREHLEDOVY CLANEK

LETAKY PRO PACIENTY

Za léta praxe se opakovaneé setkavame s pfekvapenim nad
Sirokym dopadem koufeni v ramci vSech klinickych oborc
mediciny i celého téla. Proto SLZT pfipravila fadu kratkych
letakl i brozur. Jedna se naptiklad o nékolikastrankové
brozury jako ,,Moje cesta k nekufactvi“ (pro pacienty Centra
pro zavislé na tabaku VEN v Praze podle Mayo Clinic), ,,Seknéte
s cigaretami, nez cigarety seknou s vami“ nebo ,,Nekuractvi
- zakladni podminka zdravych plic*.

Kratké letaky nesou nazvy:
» ,Jak se vyhnout pokuseni a nekoufrit*
« ,Koufeni, nikotin, vapovani - zakladni pojmy*
» ,Pasivni koutfeni*,
» ,Koureni a jiné zavislosti*
» ,Koufenia hormondlni antikoncepce*
» ,Koureni a téhotenstvi*
» Koufrite a ¢eka vas operace?*
» ,Koufenina voziku“
e Koureni a kila“
» ,Koufeni a cukrovka*
« ,Koufenia onkologie“
» ,Koureni a roztrousena skler6za*
» ,Koureni a endokrinni orbitopatie*
« ,Koufenia onemocnénizubi a dutiny dstni“
e, Koureni a kardiovaskularni onemocnéni*
» ,Koufeni a zazivaci trakt*
« ,Koufenia urologie“
» ,Koufenia revmatologie“
« ,Kourenia dusevni zdravi“
e ,Koufeni a stres“
» ,Nemoc - $ance prestat koufit*
» ,Kourite? Letacek pro pacienty VEN*
e ,MéfeniCO ajeho vyznam*

NEKURACKE NEMOCNICE

V roce 2010 zavedla VSeobecna fakultni nemocnice v Praze
jako prvni nemocnice v Cesku systematicky program pro
kontrolu tabaku, vroce 2017 byla zaloZena a roz§ifuje se ¢eska
pobocka mezinarodni sité , nekufackych nemocnic“ GNTH
(Global Network of Tobacco Free Healthcare Services), jeZ se snazi
zavést systematicky piistup spocivajici v poskytovani dosta-
tecnych informaci o uzivani tabaku pro pacienty, v edukaci
zdravotniho personalu a v pristupu k 1é¢bé této zavislosti ve
zdravotnich zatizenich.

V projektu nyni participuje 11 nemocnic. Probiha ka-
zdoro¢ni sebehodnoceni podle nékolika desitek bodii, ja-
kési osnovy toho, co by mélo byt v nemocnicich zavedeno.
Piikladem muzZe byt Ustfedni vojenska nemocnice Praha,
ktera planuje v pristim roce zadat mezinarodni spolecenstvi
o zlaté clenstvi, tj. o nejvyssi troven clenstvi (19).

O celém projektu blize téma , Nekufacké nemocnice“
na webu SLZT.

TELEFONNI LINKA PRO ODVYKANI KOURENI
SLZT byla v roce 2005 spolu s Ceskou koalici proti tabaku
u zalozeni telefonni Linky pro odvykani koufeni. Tehdy
fungovala za polovi¢ni tarif a konzultanty byli dobrovolnici
- vétSinou studenti mediciny $koleni v Centru pro zavislé na
tabaku VEN v Praze, které jim také poskytovalo konzulta¢ni
zazemi. Od roku 2016 tuto sluzbu poskytuje Ceska koalice
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proti tabaku, nyni jako bezplatnou Narodni linku pro od-
vykani, s placenymi konzultanty, vétSinou adiktology, na
C¢isle 800 350 000.

CENA SLZT

Ve snaze podpofit a ocenit §ifeni védomosti o souvislos-
tech a 1é¢bé udéluje SLZT od roku 2020 kazdorocné Cenu SLZT
za propagaci 1lé¢by zavislosti na tabaku v daném oboru. Prvni
byla udélena Ivané Bobovské (oSetfovatelstvi) a MUDT. Petru
Popovovi (adiktologie), v roce 2021 byla lauredtkou Andrea
Sramkova (oSetfovatelstvi), v roce 2022 MDDr. Markéta
Janovska (stomatologie) a v roce 2023 PharmDr. Jan Hartinger
(farmakologie).

ZAVER

Za dobu své existence ma SLZT za sebou fadu aktivit,
ale abychom se v pfistupu k 1écbé zavislosti na tabaku pfi-
bliZili standard@m rozvinutych zemi, ¢eka nas jesté hodné
prace. A to nejen pokud se tyka pristupu k 1écbé zavislosti
na tabaku, ale i ke kontrole tabaku obecné. Tomu odpovida
zhruba 2nasobna prevalence koufeni v Cesku oproti naptiklad
Spojenému Kralovstvi, USA, Kanadé, Novému Zélandu c¢i
Australii a s tim spojena zbytecna vyssi morbidita i pred-
Casnad mortalita. Pfejme si tedy vétsi zajem 1ékatt, sester,
farmaceutt i nelékafskych profesi jako adiktologti a dal$ich.
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Geografie zdravi
- pruzkum prostorovych
nerovnosti ve zdravi v Cesku

Dana Hiibelovd', Lenka Janosikova?, Alice Kozumplikovd', Beatrice-Elena Chromkova Manea'
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SOUHRN

Nerovnosti ve zdravi vznikaji plsobenim mnozstvi faktor(, coz vyza-
duje komplexni hodnoceni. Holisticky pfistup vyuziva vicelroviovy
systém kategorii, véetné individudiniho subjektivniho vnimani zdravi
spojeného s kvalitou Zivota. Cilem vyzkumu je vyhodnotit prostorové
diferenciace oblasti popula¢niho zdravi v Cesku. V jednotlivych
okresech (77 region() jsou analyzované 3 oblasti: A - determi-
nanty nerovnosti ve zdravi (36 ukazatel(), B - zdravotni stav (24
ukazatel®) a C - subjektivni kvalita zivota (40 ukazatel). Data jsou
vyhodnocena metodou vazeného souctu (WSA), vysledkem je index,

situace. Kartogramy jsou zpracované metodou lokalni prostorové
autokorelace (LISA).

Index determinant nerovnosti ve zdravi se v ¢ase (srovnani roku 2001
a 2021) zlepsil v 65 okresech, zatimco index zdravotniho stavu se
zlepsil jen ve 21 okresech. Nejvyssiho indexu determinant nerovnosti
ve zdravi dosahuji okresy Brno-mésto, Praha, Ceské Budéjovice,
Praha-vychod, Praha-zdpad, v indexu zdravotniho stavu se priddvaji
Hradec Krdlové a Jihlava. Subjektivni kvalita Zivota koresponduje
s determinanty nerovnosti ve zdravi a zdravotnim stavem pouze
¢astecné. Pri posuzovani prostorovych nerovnosti ve zdravi je nutné
respektovat specifika Ceska v kontextu vnitfni a vnéjsi periferie, ale
i periferie venkovské a méstské.

KLICOVA SLOVA
determinanty nerovnosti ve zdravi, zdravotni stav,
subjektivni kvalita Zivota, kompozitni indikator

uvob

Pojem zdravi v pozitivnim smyslu zddraziiuje socidlni
i osobni zdroje a zasoby, stejné jako fyzickou zdatnost a ka-
pacitu. Pavodni ,,biologizujici“ pohled na zdravi jako slozku
télesnou, je v soucasnosti nahrazen chapanim zdravi jako
vyslednice vzdjemného ptisobeni télesné, dusevni a socidlni
slozky. Toto syntetické pojeti je zakladem pohledu na zdravi
jako na potencidl a cil rozvoje spole¢nosti a regiond (1). Zdravi
obyvatelstva je ovlivnéno komplexem interakci individualni
a komunitni socialni tirovné a ekonomickymi faktory (2).
Pomineme-li geneticky zédklad, pak vyznamné véts$i mérou
ovliviiuji zdravi socioekonomické faktory, nez je tomu u Zi-
votniho prostfedi, zdravotnictvi a zdravotni péce. Vymezeni
miry vlivu riznych faktor na zdravi se uvadi v odborné
literatufe: Zivotni styl a socidlni a ekonomické faktory 50 %,
zivotni prostfedi 20 %, zdravotnictvi a zdravotni péce 10-15 %
a geneticky zaklad 10-15 % (3). Za prvni komplexni a souhrnné
hodnoceni zdravi lze povazovat kanadskou zpravu o zdravi

Cas. Lek. Ces. 2024; 163: 53-64

SUMMARY

Hiibelova D. Health geography - territorial differentiation

of health inequalities in the Czech Republic

Health inequalities are caused by a multitude of factors that require
a comprehensive assessment, including individual subjective percep-
tions of health linked to the quality of life. The paper aims to evaluate
the spatial differentiation of health in Czechia. The analysis covers
three areas at the district level: a) determinants of health inequali-
ties, b) health status, and ¢) subjective quality of life. The weight sum
approach (WSA) method is used to evaluate the data, resulting in
an index that takes values from O to 1; the higher the value, the more
favourable the situation. The cartograms are processed using the local
indicator of spatial association (LISA) method. The index of health
inequalities determinants improved between 2001 and 2021 in 65
districts, while the index of health status improved in only 21 districts.
The districts with the highest values for the health inequalities index
are Brno-City, Prague, Ceské Budé&jovice, Prague-East, Prague-West,
with Hradec Kralové and Jihlava joining in the health status index
Subjective quality of life corresponds only partially with the determi-
nants of health inequalities and health status. When evaluating health
disparities in health, it is important to consider the specificities of the
Czech context, including the inner and outer periphery, as well as the
rural and urban periphery.

KEYWORDS
determinants of health inequalities, health status,
subjective quality of life, composite indicator

z roku 1974 (4). Studie v souvislosti s holistickym pojetim
zdravi se objevuji také v dalsich letech (5-9).

Nerovnosti ve zdravi vychazejici z velkého mnozstvi
determinant. Zac¢inaji v podstaté jeSté pfed narozenim (10)
ajsou formovany vnéjsimi podminkami béhem celého Zivo-
a starnou (11, 12). Tyto nerovnosti jsou vnimany jako neo-
pravnéné rozdily a jsou povazované za dlisledek spolecenské
nespravedlnosti (13), kterd je ovliviiovana také politickymi
rozhodnutimi a rozdélovanim zdroj (14). Determinanty
nerovnosti ve zdravi je mozné rozdélit do tematickych ka-
tegorii, které vykazuji riznou miru vlivu na zdravotni stav
obyvatelstva (obr.1).

V poloviné 90. let 20. stoleti byly vyzkum a 1ékatska
pozornost v oblasti zdravi téméf vyhradné zaméfené na
objektivni koncepty zdravi a faktory patologii a abnorma-
lit. Vyznam subjektivniho méteni zdravi byl tehdy spisSe
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Obr. 1 Holisticky model kategorii determinant nerovnosti ve zdravi (9)

A determinanty zdravi

A.2 vzdeélani

geneticky zaklad
zdravotnictvi a zdravotnl péce
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A.1 ekonomické podminky a socialni ochrana

A.3 demograficka situace

POPULACNI ZDRAVi

B ukazatele zdravotniho stavu

B.1 nadéje doziti a struktura umrtnosti
B.2 potratovost, zralost ditéte pfi narozeni

B.3 diabetes

C subjektivni kvalita Zivota

A.4 environmentalni podminky

C.1 zdravotni stav a Zivotni styl

A.5 individualni Zivotni podminky

C.2 funkenl a fyzicky stav

A.6 bezpednost na silnicich a kriminalita

Zivotn( styl,

50 % socioekonomické podminky

A7 zdroje zdravotni a socialni péce

C.8 duSevni pohoda

C.4 blahobyt

Obr. 2 Analyzované kategorie determinant nerovnosti ve zdravi, ukazatel zdravotniho stavu a kvality Zivota (3)

zanedbavan. Subjektivni zdravotni stav je vimani vlastniho
zdravi jednotlivcem, které je nezavislé na objektivnim 1é-
kafském hodnoceni. Toto vnimani vyznamné ovliviiuje
celkovou kvalitu Zivota (1). Hodnoceni subjektivni kvality
Zivota spojené se zdravim (HRQoL) a jeho klicové faktory byly
neustale rozvijeny s cilem zahrnout aspekty celkové kvality
Zivota, které pfimo souviseji s fyzickym nebo psychickym
zdravim. Na druhou stranu nékteré prvky kvality Zivota
mohou ovlivnit celkovy zdravotni stav populace (15). Lidé,
ktefi vnimaji své zdravi pozitivné, obvykle uvadéji vyssi miru
spokojenosti a pohody (vyjadfeni kvality Zivota). Naopak ti,
ktefi své zdravi vnimaji negativné, mohou pocitovat nizsi
kvalitu Zivota, i kdyZ objektivni 1ékafské hodnoceni nemusi
nutné odpovidat tomuto vnimani. Ackoli zdravi pfedstavuje
jednu z klicovych sloZek celkové kvality Zivota, existuji také
dalsi dilezité oblasti, jako jsou zaméstnani, bydleni, vzdé-
1ani, spolecenska a obcanska participace a dalsi (16). Vztah
mezi subjektivnim zdravim a kvalitou Zivota ovliviiuji také
kulturni a environmentalni faktory.

CASOPIS LEKARU CESKYCH 2023, 163, ¢. 1-2

CiLE VYZKUMU
Cilem prezentovaného vyzkumu je:

e popsat povahu zmén v determinantech nerovnosti ve zdravi
a ukazatelich zdravotniho stavu ve srovnani hodnot roku
2001 a 2021 v Cesku;

« vyhodnotit casoprostorové diferenciace zmén determinant
nerovnosti ve zdravi a jejich vztah s ukazateli zdravotniho
stavu ve stovnani hodnot roku 2001 a 2021 v okresech Ceska
a posoudit prostorové diferenciace subjektivniho hodnoce-
ni kvality Zivota v kontextu populacniho zdravi v roce 2018;

e interpretovat prostorové vztahy mezi determinanty ne-
rovnosti ve zdravi a subjektivnim hodnocenim kvality
Zivota a mezi ukazateli zdravotniho stavu a subjektivnim
hodnocenim kvality Zivota.

METODIKA

Aby vyzkum obsahl komplexni soubor determinant ne-
rovnosti ve zdravi, vyuziva vicetroviovy systém kategorii
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uzitku. Vychazi z pfedpokladu lineari-
ty a maximalizace vSech dil¢ich funkci
uzitku, které jsou ziskané normalizaci
plvodnich vstupnich dat (podrobnéji 18).
V prezentovaném vyzkumu plati, Ze ¢im
je situace v regionu, pricemz hodnota
indexu se pohybuje v intervalu od 0 do
1. Vypocty jsou provedené v programu
MS Excel. Vizualizace dat v podobé kar-
togram je zpracovana metodou lokalni
prostorové autokorelace (LISA - local indi-
cator of spatial association). Ta identifikuje
shluky s podobnymi hodnotami a shluky
s rozdilnymi hodnotami a urcuje vyskyt
shlukd prvka nebo prostorového outlieru.

Pro interpretaci casoprostorovych
zmeén slouzi modifikovany demograficky
model (Webbiv diagram), ktery se pouziva
k vizualizaci zmén v populaci v zavislosti
na prirozeném a migra¢nim pfirtstku.
Diagram je upraveny pro potfeby znazor-
néni zmény hodnot indexu determinant
nerovnosti ve zdravi ve spojeni se zménou
indexu zdravotniho stavu v roce 2001 a 2021
v kazdém z okresii. Je rozdéleny na 8 sek-
torl oznacenych 1-8 a kazdy ze sektorti
znazornuje jiny vztah a hodnotu zmény
obou indexd. Pozitivni zvySeni obou inde-
xU je v sektoru 2 a 3, negativni pokles obou

1 JU3sAnz

.7

=
V hxapu

indexy
abs. ¢.

1 A- B+
2 A+ B+
3 A+ B+
4 A+ B-

A<B
A<B
A>B
A>B

A+ B-
A- B-
A- B-
A- B+

00 N o wn

indext je v sektoru 6 a 7. Zména jednoho
zindext v pozitivnim, a druhého naopak
v negativnim je v sektorech 1, 4, 5 a 8 (obr.
3). Vyslednd povaha zmén indexti podle
polohy okresii v diagramu je vizualizovana

A<B
A<B
A>B
A>B

Obr. 3 Diagram zmén indexu determinant nerovnosti ve zdravi a indexu

zdravotniho stavu

(obr. 2), ktery je inspirovany elementarnimi faktory ptisobici-
mina zdravi (3). Oblast A (determinanty nerovnosti ve zdravi)
je hodnocena pomoci indexu (kompozitniho indikatoru),
ktery je sloZeny ze 7 kategorii oznacenych jako A.1 az A.7
s celkem 36 ukazateli. Oblast B (zdravotni stav) je hodnocena
pomoci indexu zdravotniho stavu, ktery obsahuje ukazatele
zdravotniho stavu oznacené jako kategorie B s celkem 24
ukazateli. Oblast C (subjektivni hodnoceni kvality Zivota)
je vyjadrena indexem kvality Zivota, ktery je slozeny ze Ctyt
kategorii oznacenych jako C.1az C.4 s celkem 40 ukazateli (obr.
2). Jednotlivé ukazatele v kategoriich jsou podrobné popsany
v nasi nedavné publikaci (9).

Pouzité indexy (kompozitni indikatory) umoznuji snad-
néji interpretovat rozsahlou datovou matici. Indexy jsou
matematickou kombinaci proménnych, které odrazeji vice
vybranych dimenzi (17). PouZzita je metoda vicekriterial-
niho hodnoceni variant - metoda vazeného souctu (WSA
- weighted sum approach), zaloZena na principu maximalizace

v kartogramu.

Regiondlni rozdily jsou analyzované
na tizemni trovni LAU 1 (okresy?), kterych
je celkem 76 a hlavni mésto Praha (administrativni ¢lenéni
CR) (obr. 4). Sekundarni data oblasti A (determinanty nerov-
nosti ve zdravi) a B (zdravotni stav) jsou editovana z vefejné
dostupnych databazi (Cesky statisticky afad, Ustav zdravot-
nickych informaci a statistiky CR, Ministerstvo prace a soci-
alnich véci CR a Cesky hydrometeorologicky tstav), a to pro
rok 20012a 20213, Data oblasti C (subjektivni kvalita Zivota) po-
chazeji z projektu Ceské panelové Setfeni domacnosti. Jedna
se 0 vybérové Setfeni na zakladé dvoustupriového stratifikova-
ného nahodného vybéru, v némz byl v letech 2015-2018 opako-
vané dotazovan nahodné vybrany vzorek domacnosti zijicich
na tizemi Ceska. Zde v pfispévku prezentujeme data ze ¢tvrté
viny sbéru z roku 2018, které se icastnilo 3188 domacnosti.
Dotazovani mélo za cil zmapovat zivotni podminky ceskych
domacnosti z dlouhodobé perspektivy. Otazky potfebné pro
prezentované analyzy se zaméruji na subjektivni hodnoceni
zdravotniho stavu a zivotniho stylu, funkéniho a fyzického
stavu, duSevni pohody a osobniho blahobytu.

1LAU = local administrative unit (mistni spravni jednotka), podle EU oznacuje trover tzemni statni spravy. OKkresy byly zvoleny ve vyzkumu zdmérné, nebot
je to nejnizsi Gzemni Groverl, na které je poskytovano rozsihlé spektrum vefejné dostupnych datovych zdroja.

27 divodu dostupnosti dat se ukazatele nezaméstnanost, piispévek na bydleni a pfispévek na dité, dopravni nehody, registrované trestné ¢iny, podil
1ékarli a podil ltizek ve zdravotnickych a socialnich zafizenich vztahuji k roku 2003.

3Z dlvodu dostupnosti dat se ukazatele nezaméstnanosti, registrované trestné ¢iny, podil 1ékatti a podil liZek ve zdravotnickych a socidlnich zafizenich,
nadéje doziti, struktura mrtnosti a 1é¢eni diabetici vztahuji k roku 2020. Data pro ukazatele znecisténi ovzdusi se vztahuji k roku 2019.
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Obr. 4 Administrativni ¢lenéni Ceska (okresy a kraje)

VYSLEDKY

V prvni fazi vyzkumu jsou hodnocené vysledky indexu
determinant nerovnosti ve zdravi (spole¢né kategorie A.1az
A.7) a indexu zdravotniho stavu (kategorie B) ve srovnani
dvou let 2001 a 2021 za viechny okresy Ceska. Hodnota inde-
xu determinant nerovnosti ve zdravi se v roce 2021 zlepsila
ve srovnani s hodnotnou v roce 2001. Zanedbatelné se v roce
2021 oproti roku 2001 zvy$il rozdil mezi minimalni a maxi-
malni hodnotou indexu (o 0,006). To dokazuje, Ze rozdily
mezi okresy s vét§imi a malymi nerovnostmi ve zdravi se
v Case prakticky nezménily. V piipadé indexu zdravotniho
stavu do$lo naopak k negativni pfeméné. Hodnoty tohoto
indexu v roce 2021 jsou nizsi, nez je tomu v roce 2001, pres-
toZe velmi mirné klesl rozdil mezi minimem a maximem
(0 0,015) (tab.1).

V grafickém srovnani hodnot indexu determinant nerov-
nosti ve zdravi z roku 2001 a 2021 je patrné, Ze se vétSina okre-
stt nachazi ve stfedni ,krabicové“ ¢ast diagramu v kladnych
hodnotéch (obr. 5). To dokazuje pozitivni zménu. U indexu
zdravotniho stavu se naopak vétsina okresti nachizi ve stfed-

Okresy rozdélené podle krajéi CR

[T Hlavni mésto Praha [[77] Kralovéhradecky kraj
[ StfedoCesky kraj [ | Pardubicky kraj

[ Jihodesky kraj [ vysotina

[ Plzefsky kraj [T Jihomoravsky kraj
[ Karlovarsky kraj ~ [[7] Olomoucky kraj

[ Ustecky kraj [ Zlinsky kraj

[ Liberecky kraj [T7] Moravskoslezsky kraj

Jesenik:

Opava 2 Kar\yina'
Ostrava-mésto

Frydek-Mistek

Sazavou

\Vyskov,
Brno-mésto 4

ni , krabicové“ ¢asti v zapornych hodnotach, coz dokresluje
spiSe negativnizménu. Stejné tak jsou rozdily mezi nadpri-
meérnou a podprumérnou hodnotou zmény indexu vyraznéjsi
a soucasné se vyskytuje vice odlehlych hodnot (obr.5).

Ve druhé fazi vyzkumu bylo cileno na hodnoceni ¢aso-
prostorovych charakteristik a zmén na trovni jednotlivych
okresti Ceska. Index determinant nerovnosti ve zdravi se ve
srovnani hodnot roku 2001 a 2021 zlepsil u 65 okrest (84 %
z celku 77 okrest1) Ceska, a to priimérné o 0,031 hodnoty inde-
xu. V obou letech dosahuji nejlepsich vysledki okresy Brno-
mésto, hlavni mésto Praha, Ceské Bud&jovice, Plzefi-mésto,
Praha-vychod a Praha-zdpad. Naopak nejhorsi vysledky vy-
kazuji okresy Karvind, Most, Tachov, Ceska Lipa a Hodonin.
Poradi okrest sefazenych podle hodnoty indexu determinant
nerovnosti ve zdravi v roce 2021 je na obr. 6. Celkové se ukazu-
je zhorSeni ve srovnani obou let v pfipadé 12 okrest (16 %),
a to primeérné o -0,016 hodnoty indexu. ZhorSeni indexu
determinant ve zdravi se tyka okrest Kroméfiz (-0,038),
Jesenik (-0,037), Rychnov nad Knéznou (-0,027), Ceska Lipa
(- 0,019), Semily (-0,017), Most (-0,011), Blansko (-0,010),

Tab. 1 Index determinant nerovnosti ve zdravi a index zdravotniho stavu v okresech Ceska - popisna statistika (rok 2001 a 2021)

Parametr Index determinant Index determinant Index zdravotniho stavu  Index zdravotniho stavu
nerovnosti ve zdravi 2021 nerovnosti ve zdravi 2001 2021 2001
Median 0,434 0,41 0,598 0,623
Pramér 0,439 0,415 0,586 0,618
Minimum 0,341 0,319 0,318 0,322
Maximum 0,571 0,543 0,782 0,8
Rozdil (min - max) 0,23 0,224 0,463 0,478
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Obr. 5 Zména hodnot indexu determinant nerovnosti ve zdravi a indexu zdravotniho stavu (rok 2001 a 2021)

Pelhfimov (-0,010), Ji¢in (-0,008), Nachod (-0,002) a Mlada
Boleslav (-0,001).

Index zdravotniho stavu se ve srovnani hodnot roku 2001
a 2021 zhorsil téméf u tii étvrtin okresti Ceska priimérné
0 -0,059 hodnoty indexu. Konkrétné se jedna o zhorseni
u 56 okresti (73 % z celku 77 okresii). V obou letech dosahuji
nejlepsich vysledkd okresy Hradec Kralové, Jihlava, hlavni
meésto Praha, Praha-vychod a Praha-zapad. Naopak nej-
horsi vysledky vykazuji okresy Teplice, Most, Chomutov,
Sokolov a Bruntal. Potfadi okresii sefazenych podle hodnoty
indexu zdravotniho stavu v roce 2021 je na obr. 7. Ukazuje se
zlepSeni ve srovnani obou let v pfipadé 21 okrest (27 %), a to
pramérné o 0,039 hodnoty indexu. Jedna se o okresy Karlovy
Vary (s riistem 0 0,105), Plzeri-sever (0,075), Usti nad Labem
(s rstem o 0,068), Praha-vychod (0,067), Beroun (0,045),
Tachov (0,056), Praha-zapad (0,054), Rokycany (0,049),
Pisek (0,048), Ji¢in (0,033), Pribram (0,024), Prachatice
(0,021), Znojmo (0,018), Jihlava (0,016), Praha (0,011), Most
(0,011), Rychnov nad Knéznou (0,010), Trutnov (0,005), Kolin
(0,004), Plzeni-mésto (0,004) a Rakovnik (0,004).

V pripadé, Ze jsou komparovany hodnoty zmény indexu
determinant nerovnosti ve zdravi s indexem zdravotniho
stavu v roce 2001 a 2021, ukazuje se, Ze okresy Ceska vytvareji
shluky se specifickymi charakteristikami zmén obou indext
(obr.8). Shluk s vétsim podilem okresti se nachazi v sektoru 4,
pro ktery je typicka kladna hodnota zmény indexu determi-
nant nerovnosti ve zdravi a zaporna hodnota zmény indexu
zdravotniho stavu. Absolutni hodnota ¢isla zmény indexu de-
terminant nerovnosti ve zdravi je vy$si nez hodnota zlepseni
indexu zdravotniho stavu. Dal$i shluk s pocetné vyznamnym
seskupenim okresl je v sektoru 5. Ten se vyznacuje opét

kladnou zménou hodnoty indexu determinant nerovnosti

ve zdravi a zapornou zménou hodnoty indexu zdravotniho

stavu, pricemz jeho absolutni hodnota je vét§i nez hodnota
zlepSeni indexu determinant nerovnosti ve zdravi. V sektoru

2 a 3 lezi okresy, u kterych je zaznamenané zlepSeni indexu

determinant nerovnosti ve zdravi, tak indexu zdravotniho

stavu. V sektoru 2 jsou okresy, u nichz se vice zlep$il index
zdravotniho stavu, zatimco v sektoru 3 jsou okresy, u kte-
rych se vice zlep$il index determinant nerovnosti ve zdravi.

Jednotky okresti najdeme jesté v sektoru 6 a v sektorech 1

a 8. Pro sektor 6 je vyznacna negativni zména obou indexd,

pticemz snizeni indexu zdravotniho stavu je vyssi. Pro sektor

1a 8 je typicka zdpornd zména indexu determinant nerov-
nosti ve zdravi a kladna zmeéna indexu zdravotniho stavu,
pficemz absolutni hodnota zmény je u indexu determinant

v sektoru 1 niz§i a v sektoru 8 vy$si nez u indexu zdravotniho

stavu (obr. 8).

Data prostorové diferenciace zmén hodnot obou in-
dexti v okresech Ceska ve srovnani dat z roku 2001 a 2021
jsou vyjadfena pomoci kartogramu (obr. 9). Pfestoze okresy
nevytvareji prostorové rozsahlejsi shluky vyznacujici se
shodnymi zménami, lze identifikovat urcité regiony s po-
dobnymi znaky:

1. Pas okrest od Plzeriského kraje pres Stfedocesky kraj
s hlavnim méstem Prahou po Kralovéhradecky kraj (ze-
lené odstiny), v nichz jsou zmény hodnoty indexu zdra-
votniho stavu vzdy pozitivni, ale s rozdilnou zménou
indexu determinant nerovnosti ve zdravi. Nejlépe si stoji
okresy Praha-vychod a Praha-zapad. K tomuto regionu
se pridavaji jesté jihovychodni okresy Jihomoravského
kraje.
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Obr. 6 Hodnoty indexu determinant nerovnosti ve zdravi
v okresech Ceska (rok 2001 a 2021; sefazeno sestupné
podle hodnot roku 2021)
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Obr. 8 Zména hodnot indexi determinant nerovnosti ve zdravi a zdravotniho stavu v okresech Ceska (rok 2001 a 2021)

Dalsi souvislejsi region vytvareji okresy cesko-moravské-
ho pomezi (svétlé odstiny Cervené a zluté), pro které je
typické zlepSeni indexu determinant nerovnosti ve zdravi
a mirné zhorSeni indexu zdravotniho stavu.

Pas moravskych okresti tvofeny piihrani¢nimi okresy
(s pfevahou odstint Zluté) s mirnym nartistem indexu
determinant nerovnosti ve zdravi, ale s poklesem indexu
ukazatelti zdravotniho stavu.

Region zapadnich Cech s okresy v Usteckém
a Karlovarském kraji, ktery je nejednotny a ve kterém
jsouv zastoupeny vSechny varianty zmén. Jednotlivé se
navic vyskytuji okresy, ve kterych doslo v nejvyraznéj-
§i pozitivni zméné indexu determinant nerovnosti ve
zdravi, ale zhors$ila se situace v indexu zdravotniho stavu
(Vyskov, Cesky Krumlov, Louny nebo Ostrava-mésto;
tmava Cervena).

Ve tfeti fazi vyzkumu jsou stanoveny prostorové diferen-
ciace indexu subjektivni kvality Zivota a jsou feSeny vztahy
mezi hodnotami ostatnich dvou indexti. Index subjektivni
kvality zZivota, stejné jako oba pfedeslé indexy vykazuje re-
gionalnirozdily. Rozdil mezi nejvyssi a nejnizsi hodnotou je
pomérné vyrazny (o 0,351) (tab.2). Nejnizsi index subjektivni
kvality Zivota je zaznamenany v okresech Tachov (0,391),
Frydek-Mistek (0,391), Domazlice (0,395) a Bruntal (0,399).
Naopak nejlépe si v hodnoceni subjektivni kvality Zivota stoji
okresy Liberec (0,741), Jesenik (0,737), Semily (0,725) a s mir-
nych odstupem nésleduje okres Tiebic (0,651) (obr.10,11).

Pii komparaci vztahu hodnot indexu determinant nerov-
nosti ve zdravi roku 2021 a indexu subjektivniho hodnoceni
kvality Zivota roku 2018 jsou na jedné strané zfetelné vazby
u vétsiny okresti Ceska: V pohraniéni periferii dosahuji oba
indexy nizkych hodnot a v regionech vnitfni periferie (okresy
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Obr. 9 Prostorové diferenciace zmén hodnot indexu determinant nerovnosti ve zdravi a indexu zdravotniho stavu v okresech Ceska

(rok 2001 a 2021)

pfi hranicich kraji nebo tzemi ¢esko-moravského pomezi)
vykazuji oba indexy primérné hodnoty. Na strané druhé ale
identifikujeme vztahy protismérné: Existuji okresy, které
vykazuji naopak vysokou, tedy pfiznivou hodnotu indexu
determinant nerovnosti ve zdravi, pfesto maji nizkou, tedy
negativni hodnotu indexu subjektivni kvality Zivota. Jedna
se naptiklad o hlavni mésto Praha a Plzeni-mésto. Existuji
také okresy, které vykazuji nizkou, tedy negativni hodnotu
indexu determinant nerovnosti ve zdravi, a i pfesto maji
vysokou, tedy pozitivni hodnotu indexu subjektivniho hod-
noceni kvality Zivota. Jedna se naptiklad o okresy Jesenik,
Ceska Lipa a Semily (obr. 12).

Vztah mezi indexem zdravotniho stavu a indexem sub-
jektivniho hodnoceni kvality Zivota také vykazuje regio-
nalni diferenciace. Ve srovnani s pfedeslym hodnocenim
se vyskytuje méné okresti s nizkou hodnotou obou index
soucasné a stejné tak je méneé okresti s primérnou hodnotou.
Prostorové jsou tyto okresy rozlozeny shodné, to znamena,
Ze se nachazeji vétsinou ve vnéjsi a vnitini periferii. Vétsi
je podil okrest s vysokou, tedy pfiznivou hodnotou indexu
zdravotniho stavu, které maji i pfesto nizké, tedy negativni
subjektivni hodnoceni kvality Zivota. Jsou to napfiklad hlav-
nimésto Praha, Plzer-meésto, okresy lezici v severovychodni

Casti Cech a jihovychodni ¢asti Moravy. Naopak nizkou, tedy

Tab. 2 Index subjektivni kvality Zivota v okresech Ceska
- popisna statistika (rok 2018)

Parametr Index subjektivni kvality Zzivota 2018

Medidn 0,532
Primér 0,528
Minimum 0,391
Maximum 0,741
Rozdil (min - max) 0,351

CASOPIS LEKARU CESKYCH 2023, 163, ¢. 1-2

negativni hodnotu indexu zdravotniho stavu a soucasné
pozitivni hodnotu indexu subjektivniho hodnoceni kvality
Zivota maji okresy Jesenik a Ceska Lipa (obr.13).

DISKUSE

Prezentovany text doklada, Ze geograficky kontext ma po-
tencial pfispivat k hodnoceni nerovnosti ve zdravi a zdravot-
niho stavu obyvatelstva (13). Na rozdil od epidemiologickych
studii je kvantifikace dopadu geografického prostfedi na
nerovnosti v oblasti zdravi obtizna, nebot identifikuje zna¢né
mnozstvi determinant s prostorovymi charakteristikami (7,
11, 19). Je znamo, Ze v regionech Evropské unie (EU) pfetrva-
vajivyznamné rozdily ve zdravi jak mezi jadrovymi oblastmi
a periferiemi, tak mezi socidlné, ekonomicky a spolecensky
znevyhodnénymi skupinami (20). Podobna znevyhodnéni
se ukazuji také v regionech Ceska (9), piestoZe je zemé na
rozdil od jinych evropskych regionti demograficky, socidlné,
ekonomicky a etnicky relativné homogenni. Také podil osob

Nerovnosti ve zdravi maji prostorovy charakter a kon-
zistentni trendy v ¢ase, a proto se neobjevuji ndhodné.
Obecné se vyskyt regiont s vyraznéj$imi nerovnostmi ve
zdravi Casto spojuje s jejich (periferni) polohou. Tradi¢né se
termin periferie vztahuje k tzemim, ktera jsou odlehla od
jadrovych oblasti, tj. Gzemi pfevazneé spojena piihrani¢nimi
oblastmi. S postupujici vzdalenosti od centra se oslabuje
efekt prirozeného prospéchu periferii z ekonomického roz-
voje jadrovych oblasti. Nasledek je sniZeni Zivotni tirovné,
kvality Zivota, depopulace, zhorSeni ekonomické a socidlni
situace apod. v perifernich oblastech (21, 22). Studie (22) vy-
mezuje periferni oblasti jako Gzemi v pasu od jihovychodu
Pardubického kraje pres severni ¢ast Olomouckého kraje

po severozapadni ¢ast Moravskoslezského kraje, dale jako
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¢tyfmezi kraji Karlovarského, Plzeriského, Stfedoceského
a Usteckého a ndsledné také iizemi pfi Cesko-rakouské hranici
zahrnujici kraje Jihocesky, Vysoc¢ina a Jihomoravsky.
Prestoze je Cesko pomérné homogenni zemf, vyskytuji
se v Ceskych regionech ve srovnani se zemémi EU specifické
historické a geografické faktory, které jsou typické pouze
pro nase prostfedi. Je to naptiklad vliv dosidlovani ceského
pohranici po 2. svétové valce (23, 24) existence vnéjsi, ale

Litoméfice ivnitini venkovské periferie, ale také urbanizované periferie
Hav"ég:‘k’oBv';‘: (25). Z vyzkumt také vyplyva, Ze se kvalita Zivota v riiznych
Uherské Bradicie regionech Ceska 1i§i. Napfiklad venkovské a méstské oblas-
Vsetin ti mohou vykazovat odlisSné vzorce, pokud jde o zdravotni
B‘jl"helzs;’ stav a vnimdani kvality Zivota. Velkd mésta a mald mésta
SHSFGHIES Casto vykazuji vySsi kvalitu Zivota ve srovnani s ostatnimi
Détin oblastmi (26).
Prbram Vzdaleny periferni venkov ztratil svou ptivodni zemédél-
Ch;:;'lzi skou ekonomickou zakladnu, aniz by byla nahrazena jinou
Ceské Budgjovice ekonomickou aktivitou. Ekonomicko-socialni i demograficka
Olomouc situace v perifernim venkové je ovlivnéna procesy spojenymi
Pard”bzi;: s vyvojem trhu price, vyuZitim tizemi, intenzitou vystavby
Mélnik nebo cenou nemovitosti (27). Vyskytuje se zde nedostate¢na
Jicin dostupnost dopravy (28, 29), obanské vybavenosti a in-
Usﬁnazvci)tfl\l/cyi frastruktury (30). Selektivni ztrdtova migrace prohlubuje
— populacni starnuti, neptiznivou vzdélanostni strukturu
Kroméiz a nedostatecny socialni a kulturni kapital (24, 31).
le‘iz\k/ Venkovské periferie prochazeji restrukturalizaci venkova
NyABTK (32). Stéle se zde vyskytuji problémy s demografickymi fak-
Tabor tory, napf. migrace a s ni spojené vylidriovani, nebo popu-
Brno-venkov la¢ni starnuti, dale sniZzeni ekonomické, socidlni a kulturni
'f('fa o aktivity (33-35), coz ma za nasledek pietrvavajici nerovnosti
Blansko ve zdravi. V Cesku soucasné neplati pfedpoklad, Ze méstské
Pfaha-vv’ch])d oblasti si vedou 1épe nez venkovské, jak ukazuji vysledky
Kolin

Cesky Krumlov
Beroun

Vyskov

Brno-mésto

Hradec Kralové
Jindfichlv Hradec
Karlovy Vary

Rychnov nad Knéznou

studii jinych evropskych zemi (7), ackoli v urbanizované
periferii, zejména v regionu zapadnich Cech, je pozorovano
zlepSeni. Na rozdil od venkovské periferie neni problémem
urbanizované periferie dostupnost center (36, 37). Je zfej-
mé, Ze pti hodnoceni popula¢niho zdravi je tfeba vnimat
vymezeni perifernich oblasti v Cesku, které ma sva speci-
fika. Nejedna se jen ,tradi¢ni“ pfihranic¢ni oblasti (vnéjsi

Plzefi- - . e s o
R periferie), ale i o periferii vnitfni, a to zejména v kontaktu
Kutna Hora s mezikrajskymi hranicemi. Nutné je rozliSovat také mezi
Usti nad Labem méstskou a venkovskou periferii.
Prachatice
Trutnov
Néchod P
Znojmo ZAVER
Mlada Boleslav : 3 4 s A : s LA .
o Historické, geografické i socioekonomické faktory v re
okycany . x Y . . .
tiadoni gionech Ceska ovlivniuji mj. determinanty nerovnosti ve
Plzefi-jih zdravi. Ty se ve srovnani hodnot roku 2001 a 2021 u vétSiny
Chrudim okresti (87 %) zlepsily, coz se ale vyrazné neprojevilo ve zlep-
Breclav « . Pt o o . N ~ . 2
Cheb Seni zdravotniho stavu (23 % okresil). Subjektivné vnimana
Opava kvalita zivota nemusi vzdy odpovidat realné situaci v regio-
Karvind nech (Obl’. 7a 8).
Prah - . e . .
Sok:)aloj Komplexni pristup k identifikaci determinant nerovnosti
Sumperk ve zdravi je nezbytny pro vytvafeni efektivnich strategii cile-
Plzefi-mésto né prevence a snizovani téchto nerovnosti, a to jak na irovni
st et individudlniho rozhodovani, tak v roviné ekonomickych
Bruntdl nebo politickych faktorti. Prezentované vysledky slouzi jako
Domazlice nastroj pro tvorbu politik zaméfenych na eliminaci nerovnos-
Frydel-Mistek ti ve zdravi a zlepseni popula¢niho zdravi pro statni spravu
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a samospravu (napf. zpravy o zdravi krajskych hygienickych
stanic). Tento ¢lanek navazuje na studii o nerovnostech ve

zdravi (25) zaloZené na komplexni systémové analyze, v niz

Obr. 10 Hodnoty indexu subjektivni kvality Zivota v okresech
byl zformovany metodicky a analyticky ramec pro integraci

Ceska (rok 2018; sefazeno sestupné podie hodnot)
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Obr. 11 Prostorové diferenciace indexu subjektivni kvality Zivota v okresech Ceska (rok 2018)
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Obr. 12 Vztah indexu determinant nerovnosti ve zdravi (rok 2021) a indexu subjektivni kvality Zivota (rok 2018)

ekonomicko-socidlnich, demografickych, zdravotnich, en-
vironmentalnich a individudlnich determinant nerovnosti
ve zdravi. V rdmci studie byl vytvofen rozsahly soubor dat
a vizualizaci, které jsou dostupné on-line a priibézné aktu-
alizované (38).
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Odstranéni nebo alespori zmirnéni diisledkii nerovnosti
ve zdravi neni jen individualni zaleZitosti, ale také politickou
otazkou presahujici oblast vefejného zdravi. Nerovnosti
ve zdravi maji multidimenzionalni charakter a jejich te-
Seni vyzaduje mezioborovou spolupraci medicinskych,
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Obr. 13 Vztah indexu zdravotniho stavu (rok 2021) a indexu subjektivni kvality Zivota (rok 2018)

sociologickych, ekonomickych, geografickych, environmen-
talnich aj véd.
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Lesk a bida zdravotnich obvodu

N&rodohospodaiska fakulta VSE v Praze

SOUHRN

Tato studie se zabyva vyvojem a hodnocenim zdravotnickych ob-
vod(, které byly na Uzemi Ceskoslovenska realizovany poc¢atkem
50. let a zruseny poc¢atkem 90. let 20. stoleti kvili tehdy probihajici
reformé ¢eského zdravotnictvi. Autor studie zkouma pravni ramec
zdravotnickych obvod, jejich redlnou podobu a obsazeni a déle pro-
ménu jejich struktury v prabéhu ¢asu. Studie také hodnoti vyhody
a nevyhody zdravotnich obvod( z pohledu pacienta, Iékare a statu.

KLiCOVA SLOVA
statni zdravotnictvi, zdravotni obvod, zdravotni stav,
prakticky lékaF

uvop

Definice pojmu ,,zdravi“ mohou byt riizné a v case docha-
zi k jejich vyvoji. Co se ale zpravidla neméni dlouhodobé, je
vyznam zdravi obyvatel pro kazdy stat, bez ohledu na jeho
politické uspofddani. Otdzkou zlstava, jak co nejefektivnéji
zdravi lidi zajistit, respektive jak pro vSechny obyvatele za-
bezpecit dostupnou zdravotni péci.

Ve své praci se budu bliZe zabyvat narodnim (statnim)
modelem zdravotnictvi, ktery fungoval na nasem tzemi 40
let. Je obecné znamo, Ze tento tzv. Semaskav model statni-
ho zdravotnictvi (pojmenovany po Nikolaji Alexandrovi¢i
Semaskovi [1874-1949], prvnim lidovém komisafi pro zdra-
votnictvi [ministru zdravotnictvi] v Rusku po roce 1917) byl
jednotny a centralné fizeny statni zdravotnicky systém,
ktery byl po druhé svétové valce zaveden v zemich stfedni
avychodni Evropy, nasi zemi nevyjimaje. Zdravotni obvody
(dale také jen ,,obvody*), které jsou stfedobodem této prace,
byly v povale¢ném Ceskoslovensku zavedeny v ramci celkové
reformy zdravotnictvi, ktera probihala pochopitelné po vzoru
tehdej$iho Sovétského svazu.

Zdravotni obvody byly sice na nasem tzemi zfizeny
v ramci dnes jiZ byvalého zdravotnického systému a v po-
revolucnich casech zruSeny, nicméné v nékterych zemich,
napf. ve Velké Britanii ¢i Dansku v ramci stavajicich zdra-
votnickych systémi jejich obdoba spocivajici v povinné spa-
dovosti (napf. u praktickych 1ékaii) stale funguje. Dovolim
si tvrdit, Ze by mohlo byt inspirativni upozornéni na jejich
vznik, legislativni zakotveni a dalsi aspekty, a prispét tak
k diskuzi, ktera by se méla neustale vést o zvySeni efektivity
poskytovani zdravotnich sluzeb nejen u nas, ale i jinych
zemich. Mym cilem je pfedlozit zdkladni analyzu tohoto
nastroje, jenz mél slouzit k zajisténi dostupné a srovnatelné
primarni zdravotni péce pro vSechny obyvatele tehdejsiho
Ceskoslovenska, pfitemZ mne bude zajimat pfedevsim ze-
jména jeho ceska ¢ast. V zavéru ¢lanku se pokusim stru¢né
zhodnotit vyhody a nevyhody obvodu z pohledu pacienta,
lékare i statu.

Cas. Lék. Ces. 2024, 163: 65-75

SUMMARY

Siméik A. The splendour and misery of health districts

This study deals with the development and evaluation of healthcare
districts, which were implemented in the territory of Czechoslovakia
in the early 1950s and abolished in the early 1990s due to the reform
of the Czech healthcare system in progress at the time. The author
of the study examines the legal frame of healthcare districts, their
real form and occupation and further the transformation of their
structure over time. The study also evaluates the advantages and
disadvantages of health districts from the perspective of the patient,
the doctor and the state.

KEYWORDS
state healthcare, healthcare district, health status,
general practitioner

PREDUNOROVE ZDRAVOTNICTVI

Relevantnim obdobim pro zkoumani zdravotnich obvodd
je doba po druhé svétové valce, respektive po roce 1948, kdy
byl u nas prevzat Semaskav model zdravotnictvi, az do konce
roku 1991, kdy byly obvody v Ceskoslovensku zruSeny. Je vSak
namisté také alespon ramcové piibliZit, jak vypadala primar-
ni péce v prvorepublikovém zdravotnictvi. V republice vzniklé
v roce 1918 potrad platil (az do roku 1951) zakon ¢. 68/1870, T.
z., jenz se tyCe organisace vefejné sluzby zdravotni, z 30. 4.
1870. Zakladni péce o zdravi obyvatel tak byla stale na zakladé
tohoto zdkona svéfena zejména obcim v ramci jejich samo-
statné a castecné i pfenesené ptisobnosti. V ramci vefejného
zdravotnictvi méli tedy ,,ploSnou primarni péci zajistovat
predevsim tzv. obecni a obvodni 1ékafi, ktefi vykondavali
plsobnost tzv. zdravotni policie.

Pro pfedstavu, co vSechno nalezelo do samostatné
plsobnosti obci, uvadim citaci § 3 shora uvedeného
zakona: Obcim ndleZejiv priciné policie zdravotni zakony obecnimi
jim prikdzané v samostatné plisobnosti tyto funkce:

a) Maiji pecovati o to, aby se plnily zdkony k policii zdravotni se
vztahujici, co se tyce silnic, cest, mist a niv, mist k verejnému shro-
mazdovdni, byt(i, kandlii necistotu odvddejicich a trativodii, vod
tekoucich a stojatych, téz co se tyce vody k piti a vody k uZitku, véci
potravnich (ohleddni dobytka a masa atd.) a nddob, konecné co se
tyce vefejnych ldzni;

b) prislusi jim pecovati o to, aby se poskytlo ndleZité pomoci one-
mocnélym a rodickdm a ochrany osobdm, které ndhle prijdou v ne-
bezpecenstvi Zivota;

c) ndlezi jim, miti v evidenci nalezence, hluchonémé, pomatence
a blbce, kteri nejsou v nékterém verejném stave, a prihliZeti k opa-
trovdni téchto osob;

d) ndlezi obcim, zfizovati a chovativ dobrém splisobu komory umrlci
a hrbitovy a dohliZeti k nim;

e) ndlezi jim, prihliZeti v priciné policie zdravotni k trhiim dobytcim
akprihonim, a

f) zfizovati a v ndleZitém spiisobu chovati mrchoviste.

2023,163, ¢.1-2 CASOPIS LEKARU CESKYCH
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Pro tiplnost uvadim také citaci § 4 shora uvedeného
zakona:
LV piisobnosti prenesené prislusi obcim:
a) Ciniti opatfeni mistni, aby se pfedesly nemoci ndkazlivé a neroz-
Sirovaly se;
b) prihlizetik tomu, aby se zachovdvaly narizeni a predpisy o pohrbich,
pokud se tykaji policie zdravotni;
c) ohleddvati mrtve;
d) miti dcastenstvi u vselikych spatfenich ocitych a komisich, které
tirad politicky v okrslku obecnim v priciné policie zdravotni pfedsebére,
zvldste pritomnu byti pri vefejném ockovdni, pfi vykopdvdni mrtvol
a pri obdukcich, a ciniti spolu opatrent, aby se zamezil a udusil pad
dobytka;
e) prislusijim prihliZeti pfimo, co policie zdravotni se tyce, k tistaviim
lécitelskym a porodnicim v obci;
f) prihliZeti primo k mrchovistim a rasovndm, a
g) poddvati uradu politickému periodické zprdvy zdravotni.
Zdkonoddrstvi ziistaveno jest, aby ustanovilo i jiné véci zdravotni,
o které maji obce v plisobnosti prenesené péci miti.

Po zestatnéni zdravotni policie, k niZ doslo v roce 1920, se
obecni, respektive obvodni, 1ékafi stali zaméstnanci statu.
Ukolem zdravotni policie byl dozor nad vefejnymi misty,
dozor nad byty, stavbami, potravinami véetné masa, nad
pitnou, uzitkovou, stojaci i tekouci vodou a nad odstratiova-
nim odpadki véetné splaskii, zdravotni dozor nad $kolami,
hostinci a vefejné pristupnymi budovami, nad pramys-
lovymi podniky, délniky v pramyslu, u Zivnostnikd i nad
domécimi délniky, zdravotni dohled nad zbozim lékatskym,
jedy a latkami skodlivymi zdravi, dohled k zamezeni mastic-
kafstvi a neopravnéného lékatstvi a babictvi. K ikolim také
patfila prvni pomoc pfi ndhlych onemocnénich a trazech,
evidence a pomoc slepciim a jinym postiZzenym osobam,
opatfeni proti nakazlivym chorobam a jinym roz§ifenym

85

(,lidovym*) nemocem, dohled na soukromé lécebné tistavy
a ocistné 1lazné, ohledavani mrtvol, zdravotneé policejni prace
pohiebnia hibitovni, dohled nad dobyt¢imi trhy a dozor nad
pohodnictvim a mrchovisti. Statni 1ékat v rdmci zdravotni
policie ockoval proti nesStovicim, 1é¢il chudé, doziral na téles-
nou vychovu, na skolni mladez, staral se o zdravotni vychovu
a podilel se na etické vychové obyvatelstva. Koncept zdravotni
policie vSak nefungoval a mél fadu kritika (1). VSeobecné po-
kryti zakladni primdrni péci prakticky neexistovalo a sluzby
(soukromého) 1ékafte byly pro znacnou ¢ast populace, kterda
stala mimo systém zdravotniho pojisténi, zcela nedostupné.

Prvorepublikové Ceskoslovensko, jeZ navazalo na pred-
chozi rakousky systém, vS§ak pfesto dosdhlo v oblasti zdra-
votnictvi fady nepopiratelnych tispéchii. V duchu socidlniho
statu byl prostfednictvim pojisténi zajiStovan prfistup ke
zdravotni péci prece jen pro stale vétsi skupinu obyvatel.
Nicméné predstava o kvalitni a srovnatelné péci pro vSechny
obyvatele tak, jak jizname dnes, je v této dobé jesté naprosto
iluzorni. V této souvislosti je tfeba poznamenat, ze i tehdejsi
odborna vefejnost si uvédomovala problémy, s nimiz se ces-
koslovenské zdravotnictvi potyka (2).

Nelze tedy spolehlivé usuzovat, jakym smérem by se nase
zdravotnictvi vydalo, kdyby nedoslo k naslednym vale¢nym
a povale¢nym udalostem. Ceské (a slovenské) reprezentaci
se pomoci modifikace tehdejsiho pfevzatého zdravotnictvi
v dobach mladého statu sice podaftilo zlepsit uroven zdra-
votniho stavu obyvatelstva v mnoha aspektech, nicméné
prvorepublikové Ceskoslovensko ani ve svych nejlepsich
Casech nebylo schopno v fadé ukazatell spojenych se zdravim
svych obyvatel dostihnout vyspélé staty, s nimiz se hravé
srovnavalo v nékterych ekonomickych indikatorech.

JestliZe provedeme komparaci zakladniho demografic-
kého ukazatele, jenz se zdravotnim stavem obyvatelstva
jednoznacné souvisi, kterym je nadéje doziti pii narozeni
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Obr. 1 Srovnani nadéje doziti ceskych a americkych obyvatel v letech 1920-2018 (4, 5)
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(udava prameérny pocet let, ktery ma nadéji jesté prozit
v tomto pfipadé novorozenec pti zachovani fadu amrtnosti
sledovaného obdobi), a srovname jej u ceskych obyvatel
aobyvatel USA, zjistime, Ze Ce§ti muzi i Zeny méli prakticky
po celé obdobi prvni republiky vyrazné krat$i nadéji dozi-
ti pfi narozeni nez jejich americti soucasnici. K dosazeni
srovnatelnych hodnot doslo pouze v roce 1936, nikoliv v§ak
z dlivodili, které bychom nalezli na ¢eskoslovenské strang,
nybrz kviili tehdejsi velké imrtnosti v USA, jeji divody 1ze
nalézt v odborné literatufe (3). Nejvétsi rozdil bychom nalezli
v roce 1921: Tehdy narozena Zena méla pfed sebou o celych
10 let kratsi Zivot neZ primérna obyvatelka USA a Cesky muz
mohl ocekavat dokonce o 11,2 roku kratsi Zivot nez jeho ame-
ricky soucasnik. Celkové srovnani nadéje doziti pfi narozeni
Ceskych a americkych obyvatel v letech 1920-2018 je zfejmé
z grafu srovnavajiciho nadéji doziti ceskych a americkych
obyvatel v letech 1920-2018 (obr. 1), ktery byl zpracovan na
zakladé dat CSU (4) a NCHS (5).

Zabyvat se zevrubnéji obdobim tzv. druhé republiky i pro-
tektoratu a bezprostfedni povale¢nou dobou neni vzhledem
k celospolecenskym turbulencim, nestabilité a vyznamné
ztraté vykonnosti nejriznéjsich instituci véetné zdravotnic-
kého systému v tehdej$ich ¢asech pro tuto praci zcela ti¢elné.
Daleko zajimavéjsim obdobim z hlediska systémovych pro-
meén podoby Ceskoslovenského, respektive ceského, zdravot-
nictvi, byl rok 1948 a 1éta naslednd. Za zdkladni vychodisko
muiiZeme pro tuto praci povazovat shrnuti, které nabizeji
néktefi autofi v tom smyslu, Ze pfedinorovy zdravotni stav
populace vykazoval mnohé nedostatky, mezi jinymi zejména
vysokou détskou a matefskou imrtnost, relativné kratkou
stfedni délku Zivota, a Ze pro toto obdobi byla problematika
infekénich chorob a chorob z nedostatku na nasem uzemi
stale jeSté naléhavou (6).

POUNOROVY LESK ZDRAVOTNICH OBVODU

Velmi zahy po inorovém pievratu, tedy po faktickém pte-
vzeti moci komunisty, byl schvalen tstavni zakon ¢. 150/1948
Sb., Ustava Ceskoslovenské republiky. Dle prohlaseni, jez na-
lezneme v jeho Gvodu, byl lid ¢eskoslovensky pevneé rozhod-
nut vybudovat sviij osvobozeny stat jako lidovou demokracii,
ktera zajisti pokojnou cestu k socialismu. Podle § 29 této
Ustavy kazdému pfisluelo pravo na ochranu zdravi a véem
ob¢antm prisluselo pravo na léCebnou péci, Zeny mély narok
na zvlastni péciv téhotenstvi a v matefstvi, déti a mladez pak
na zajisténi svého plného télesného a dusevniho rozvoje. Tato
prava méla byt zajisténa zakony o narodnim pojisténi, jakoz
ivefejnou zdravotni a socidlni péc¢i. Ochrana Zivota a zdravi
pii praci méla byt pak zajiSténa zejména statnim dozorem
a predpisy o bezpec¢nostnich opatfenich na pracovistich.
Podle § 124 narodni vybory mély vykonavat na tzemi, pro
které byly zvoleny, vefejnou spravu ve vSech jejich oborech,
zejména obecnou spravu vnitini, spravu kulturni a osvéto-
vou, ochranu prace a spravu zdravotni a socialni. Podle § 125
meély narodni vybory jako orgdny jednotné lidové spravy mj.
za kol v ramci jednotného hospodatského planu planovat
a ridit hospodarské, socialni budovani na svém tzemi, sta-
rat se o vyzivu obyvatelstva a také pecovat o narodni zdravi.

Tak jako vSechny sféry spolecenského déni i Zivota jed-
notlivch dostalo i ceskoslovenské zdravotnictvi mnoha zmén,
ajakjsem jiz dfive uvedl, poskytovani zdravotnich sluzeb na
Ceskoslovenském tizemi bylo brzy pfetvoteno podle sovétské-
ho modelu. Tato reforma byla fakticky potvrzena usnesenim
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strany a vlady ze dne 10. 11. a 9. 12, 1952, podle néhoz teprve
revoluc¢ni prevrat dovrSeny inorovym vitézstvim pracujiciho
lidu otevrel cestu k prestavbé péce o zdravi, pficemz vzorem
této prestavby meélo byt sovétské zdravotnictvi, jehoz troven
a organizace tdajné byly nejvlastnéjsim vyrazem sociali-
stického humanismu. Zdravotnictvi mélo byt budovano
na principech prevence, na dostupné zdravotni péci vSem,
vysoké urovné, jezZ mélo byt dosahovano prenasenim nej-
novéjsich vysledkt védy do denni praxe, a zaroven se mélo
opirat o aktivni i¢ast pracujicich (7).

premény bylo pfijeti zakona ¢. 103/1951 Sb., o jednotné pre-
ventivni a 1éCebné péci. Podle ustanoveni § 6 tohoto zdkona
meélo byt poskytovani zakladni preventivni a 1écebné péce
nadale organizovano podle zdravotnich obvodii, jejichz vy-
mezeni mély provést narodni vybory podle smérnic minis-
terstva zdravotnictvi. VySe uvedeny zakon dale ustanovenim
§ 16 zmocnilo ministra zdravotnictvi, aby vydaval podrobné
predpisy k provedeni zdkona a zejména aby vydal v dohodé
s jednotnou odborovou organizaci podrobné predpisy o po-
skytovani zakladni preventivni a 1é¢ebné péce ve zdravotnich
obvodech.

bylo pomérné stru¢né (pouze 10 paragrafii) nafizeni ministra
zdravotnictvi €. 11/1953 Sb., o zdravotnich obvodech. Podle
§ 1 tohoto nafizeni systém zdravotnich obvodi spocival na
zasadé plné odpovédnosti 1ékafe za zajisténi zdravotni péce
o urcitou skupinu obyvatelstva, pfip. o urcitou skupinu
pracujicich v zavodé. Za poskytovani zdkladni zdravotni péce
zodpovidaly okresni narodni vybory (ONV), které mély zajis-
tit dva typy obvodd, a sice tzemni a dilenské. V izemnich
obvodech se poskytovaly obvodni zdravotni sluzby (sluzba
1ékare, zakladni péce o Zeny a déti), poptipadé i péce o chrup,
vSem osobam, které v obvodu bydli, a dale tém osobam, kte-
1é sice v obvodu nebydli, ale pracuji v zavodech, které jsou
v obvodu a v nichz nejsou zfizeny dilenské obvody, naproti
tomu v dilenskych obvodech se poskytovaly jednak obdobné
sluzby, jednak dalsi odborné sluzby podle povahy vyroby
a sloZzeni zaméstnanct vSem osobam, které pracovaly v urci-
tém z4avodé. Pro kazdy obvod mél ONV ustanovit obvodniho
(dilenského) 1ékate, jenz mél jednak provadét, organizovat
a tidit zdravotni praci v daném obvodu a zaroven odpovidat
za zdravotni stav obyvatelstva a iroven zdravotnich sluzeb
poskytovanych v tomto obvodu.

Narizenim byl dale stanoven pocet obyvatel v jednom
obvodu, a to tak, Ze pocet obyvatel v izemnim obvodu mél
¢init zpravidla 4 tisice osob, ve vyjimecnych pripadech i vice,
nejvyse vsak 6 tisic osob. Za nepfiznivych komunikacnich
podminek bylo mozné zfidit izemni obvod jiZz pro 3 tisice
obyvatel a ve zcela vyjimecnych pripadech i pro jesté mensi
pocet. Pii stanoveni poctu obyvatel v obvodu mélo byt pfi-
hlédnuto téZ k poctu vsech pracujicich vzavodech, ifadech,
ustavech a zafizenich, které jsou vdaném tizemnim obvodu
a v nichz nejsou zfizeny dilenské obvody. Okresni narodni
vybor se pfi vymezeni izemniho obvodu mél fidit zejména
zdravotnim stavem obyvatelstva, hygienicko-epidemiolo-
gickymi poméry, tfidnim sloZenim a hustotou obyvatelstva,
hospodaiskymi a komunika¢nimi podminkami a povahou
terénu. Predpoklady tehdejsich centralnich planovaci, na
jejichz zakladé byly stanoveny meze obvodil, mi zlstavaji
skryty, nedokazu si v§ak pfedstavit, Ze by mohl jeden prak-
ticky 1ékat z dnesniho pohledu opravdu efektivné poskytovat
zdravotni sluzby pro vice nez 2 tisice osob. Jen pro srovnani
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uvadim, Ze v roce 2019 pfipadalo v Cesku na 1 Gvazek praktic-
kého 1ékate (véetné praktickych 1ékatt pro déti a dorost) 1579
osob (8). K tomu je vSak potfeba dodat, Ze tehdej$i podminky
byly s témi dne$nimi nesrovnatelné.

Hranice obvodd méla byt stanovena tak, aby okrajova
sidlisté obvodu nebyla vzdalena od jeho stfedu vice nez 8 km.
Dilenské obvody mély byt zfizeny v téch zavodech, kde bylo
vybudovéano zavodni zdravotnické zafizeni, ve kterém pracuje
prakticky 1ékar s pracovnim zavazkem 200 hodin mési¢né,
a pokud tam bylo takovych 1ékatt vice, mél ONV v takovém
zavodé ztidit i vice dilenskych obvodi. Pfed vymezenim obou
typ obvodii mél ONV povinnost obvody projednat s okresni-
mi organy jednotné odborové organizace, mistnimi narod-
nimi vybory (MNV) a s vedenim dileZitych zavoda. Samotné
vymezeni obvodl nakonec schvaloval krajsky narodni vybor
(KNV) v dohodé s krajskou odborovou radou. Nafizeni dale
feSilo pfipadné obtiZe v dosazitelnost zdravotni péce v tzv.
okrajovych obcich a stanovilo, jakym zptisobem se maji
sousedni ONV dohodnout na zajisténi péce v téchto obcich,
a dale zajisténi péce v dobé, kdy nebudou jesté ustanoveni
vSichni obvodni 1ékafi.

Z mého pohledu zasadnim je ustanoveni v § 7 vyse uve-
deného naftizeni, podle néhoz zdravotni sluzby spocivajici
ve sluzbé praktického lékate, zakladni péci o Zeny a déti,
pripadné péci o chrup, mohli poskytovat pouze 1ékafi urce-
ni pro dany zdravotni obvod a jen ve vyjimecnych, zvlasté
odtivodnénych piipadech a na zakladé povoleni vydaného
ONV, ptipadné jim povéfenym feditelem okresniho dstavu
narodniho zdravi mohly byt sluzby poskytnuty jinym nez pfi-

slusnym lékafem. Jedina docasna moznost volby 1ékate byla
ponechana ve velkych méstech (zpravidla s vice nez 50 tisici
obyvateli), unichZz mohl KNV po dohodé s krajskou odborovou
radou ponechat na ndvrh ONV organizovanou volbu lékarte.
Pri udéleni souhlasu vSak KNV mél rovnou urcit lhatu, ve
které byl ONV povinen zavést obvodni systém. Zvolit si 1ékare
bylo mozno jen v rdmci obvodd, které ONV k tomu tcelu
sdruzil. Naftizeni rovnéz pfedjimalo, Ze novy systém je nutno
zavadét postupné, a to nejdiive v dilenskych obvodech a v ob-
vodech venkovskych a KNV mély v zajmu zajiSténi fadné
pripravy zavedeni obvodniho systému vypracovat v dohodé
s krajskymi odborovymi radami plan potfebnych opatfeni.
Zavedeni obvodniho systému méla pfedchazet pecliva a dobfe
pripravena presvédcovaci akce jak mezi pracujicimi, tak mezi
zdravotnickymi pracovniky, provadéna v tzké soucinnosti
s organy jednotné odborové organizace.

V tab. 1 je vedle celkového poctu obyvatel vzdy k 31. pro-
sinci daného roku uveden pocet stanovenych obvodd v jed-
notlivych letech v obdobi 1955-1965, tedy pfibliZné v obdobi
ucinnosti nafizeni ministra zdravotnictvi ¢. 11/1953 Sb.,
o zdravotnich obvodech. Natizeni bylo tc¢inné od 28. 2. 1953
do 1. 7. 1966, data o zdravotnich obvodech z let 1953 a 1954
ovSem nejsou dostupna a nelze ani pfedpokladat, Ze systém
obvodi by byl v této dobé jiz funkeni.

V tab.1je také uveden pocet obsazenych, respektive ne-
obsazenych obvodii, pfi¢emz od roku 1961 Ministerstvo zdra-
votnictvi rovnéz evidovalo obvody tzv. provizorné obsazené.
V roce 1959 byla ve zplisobu statistického sledovani obvoda
provedena zmeéna, jeZ spocivala v tom, Ze obvody obsazené

Tab. 1 Pocet zdravotnich obvod(i v letech 1955-1965 (zdroj dat: statistické ro¢enky MZ, resp. UZS)

Pocet obyvatel

Pocet zdravotnich obvodu

(k 31.12.) stanovenych obsazenych neobsazenych méstskych venkovskych
Ceskoslovensko
1955 13161542 3074 2945 129 n/a n/a
1956 13 296 243 3165 3077 88 n/a n/a
1957 13 414 261 3238 3162 76 1473 1765
1958 13522 814 3319 3268 51 1500 1819
1959 13602 613 3442 3365 77 1551 1891
1960 13 729 372 3542 3471 71 1687 1855
1961 13 823 956 3602 3526 76 1677 1925
1962 13901763 3634 3564 70 1657 1977
1963 14 003 663 3659 3592 67 1664 1995
1964 14106 886 3688 3624 64 1677 201
1965 14194 055 3735 3681 54 n/a n/a
Ceské kraje
1955 9 405 047 2225 2178 47 n/a n/a
1956 9480 206 2309 2271 38 n/a n/a
1957 9543780 2352 2330 22 154 1198
1958 9597 963 2397 2373 24 1165 1232
1959 9635 433 2492 2444 48 1205 1287
1960 9 561460 2532 2499 33 1319 1213
1961 9607129 2561 2529 32 1310 1251
1962 9642 110 2582 2547 35 1293 1289
1963 9699179 2589 2551 38 1299 1290
1964 9 756 353 2606 2572 34 1295 131
1965 9 802 287 2634 2609 25 n/a n/a
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provizorné (kde zastupoval obvodni 1ékaf ze sousedstvi nebo
se stfidali 1ékati z nemocnice) byly do roku 1958 vykazovany
jako obvody obsazené, kdezto v roce 1959 jako neobsazené.
Tim se zvy$il pocet obvodl neobsazenych z 51 na 77. Pfesto
vsak stoupl i poCet obvodl obsazenych o 70 a klesl i pocet
obyvatelstva piipadajici na 1 obsazeny obvod (ze 4103 na 4042).
Obvodni 1ékafi tvofili v roce 1959 nejvétsi podil, 14,3 % vSech
1ékafl v tehdej$im Ceskoslovensku (9). Za roky 1961-1965
bylo v Ceskoslovensku provizorné obsazenych postupné 29,
48, 51, 42 a 42 obvodil a z toho pouze v Ceskych krajich 19, 22,
28, 21 a 20 obvodd. Tab. 1 dale zobrazuje obvody méstského
a venkovského charakteru. Pricemz za méstsky obvod je
povazovan ten, z jehoZ obyvatelstva vice nez polovina by-
dli v krajském nebo okresnim mésté nebo obci s celkovym
poctem obyvatelstva vétsim nez 4 tisice. Pro doplnéni uva-
dim, Ze 1ékafi pfislusni k témto obvodiim zpravidla ptisobili
v ramci poliklinik (10).

Z datuvedenych v tab.1je patrné, Ze v celém sledovaném
obdobi se pocet obvodl na tzemi Ceskoslovenska i pouze
vramci tehdejsich ¢eskych kraji neustale zvysoval. ZvySoval
se také podil obsazenych obvodii, respektive snizoval se podil
téch neobsazenych. Z pivodnich 4,2 % neobsazenych obvodd
z celkovych 3074 Ceskoslovenskych obvodi, respektive z2,1%
neobsazenych z celkovych 2225 ¢eskych obvodi v roce 1955,
tvotil v roce 1965 podil neobsazenych ceskoslovenskych ob-
vodi z celkovych 3735 1,4 %, respektive podil neobsazenych
Ceskych obvodi z celkovych 2634 tvoril pouze 0,9 %. Tyto
podily navic nezohlednuji vyse uvedené provizorné obsazené
obvody, pfi¢emz po jejich zohlednéni by podily neobsazenych
obvodi byly mezi lety 1961-1965 je$té vyrazné nizsi.

Jak jsem uvedl vySe, pocet obyvatel spadajicich do jedno-
ho obvodu mél ¢init zpravidla 4 tisice osob, pri¢emz maxi-
mum mélo byt nejvyse 6 tisic a minimum 3 tisic, vyjimecné
jesté méné obyvatel. Ze statistik je patrné, Ze skutecné pre-
vazovaly obvody s poctem obyvatel mezi 3 a 6 tisici obyvatel.
V roce 1960 tvorily takové ,,optimalni“ obvody 70,5 % vSech
Ceskoslovenskych obvodl, respektive 72,4 % vSech Ceskych
obvodi, a v roce 1964 pak dokonce 77,2 % vSech Ceskosloven-
skych, respektive 77,1 % vSech Ceskych. Postupné ubyvalo
Uzemnich zdravotnich obvodd s poctem obyvatel od 5 tisic vy-
Se arovnéz obvodl majicich méné nez 3 tisice obyvatel. Tyto
abytky byly ve prospéch obvodi bliZicich se, pokud jde o je-
jich velikost podle poctu obyvatel, idedlnim pfedpokladim,
tj. cca 3500 obyvatel. Primérny pocet obyvatel na 1 izemni
zdravotni obvod se sniZil v celém Ceskoslovensku z 3866 v roce
1960 na 3800 v roce 1965 a v Ceskych krajich z 3822 v roce 1960
na 3721 v roce 1965. Z poctu 3735 stanovenych obvodd jich bylo
v roce 1965 obsazeno 98,6 %; 1,1 % bylo provizorné obsazeno
a 0,3 % neobsazeno (10).

Pocet obyvatel Pocet obyvatel
k 31.12. na obvod

Tab. 2 Pocet obvodii v jednotlivych éeskych krajich v roce 1965 (zdroj dat: statisticka ro¢enka UZS)

stanovenych
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V tab. 2 je pfehled obvodd v jednotlivych ceskych krajich
v poslednim roce sledovaného obdobi, tj. v roce 1965. Ze
zobrazenych 1daji je zfejmé, Ze v Severomoravském kraji
pripadalonalobvod o 517 obyvatel vice nez ve Vychodoceském
kraji. Nicméné ve Vychodoceském kraji bylo nejvice neobsa-
zenych obvodi (8), ale zaroven nejvice provizorné obsazenych
(7). Plné obsazené obvody byly na tizemi hlavniho mésta
Prahy a Zapadoceského kraje.

Ceskoslovenské zdravotnictvi doznalo po roce 1951 znac-
nych uspéchii. Vyrazné se zlepsily ukazatele zdravi (ne-
mocnost, umrtnost) ve vSech vékovych kategoriich. Bylo
dosazeno pozitivnich zmén v boji s infekénimi nemocemi.
V tomto obdobi se Ceskoslovenska populace svymi charakte-
ristikami zdravotniho stavu zafadila na jedno z prvnich mist
ve svété. Stfedni délkou Zivota bylo tehdejsi Ceskoslovensko
na13. misté v celosvétovém srovnani (6). To potvrzuje i pri-
béh kiivek na obr.1, z nichz jednoznacné vyplyva, Ze nadéje
doziti Ceskych a americkych obyvatel ve druhé poloviné 50.
let a az do konce 60. let byla v tehdej$im Ceskoslovensku
plné srovnatelna se stejnym ukazatelem za stejné obdobi
v USA, a to jak pro Zenskou, tak pro muzskou ¢ast populace.

Dovolim si tvrdit, i kdyZ pro toto tvrzeni nemam jedno-
zna¢ny empiricky diikaz, Ze podstatnou zasluhu na zvyseni
efektivity tehdej$iho ceskoslovenského zdravotnictvi, re-
spektive na zvySeni Grovné péce o zdravi ceskoslovenskych
obyvatel a tim jejich zdravotniho stavu, mélo pravé zavedeni
povinnych zdravotnich obvodi a jejich postupny rozvoj,
respektive pokles primérného poctu osob spadajicich pod
jeden obvod.

SOCIALISTICKA BiDA ZDRAVOTNICH OBVODU

V roce 1960 zacal platit v Ceskoslovensku ustavni zakon ¢.
100/1960 Sb., Ustava Ceskoslovenské socialistické republiky.
Dle prohlaseni, jez nalezneme v jejim ivodu, byly v nasi zemi
jiz vyfeSeny vSechny zakladni akoly pfechodu od kapitalis-
tické spoleCnosti ke spolecnosti socialistické a idajné se jiz
uskutecriovala zasada socialismu: Kazdy podle svych schopnosti,
kazdému podle jeho prdce! Podle ¢lanku 23 této ,,socialistické“
Ustavy méli v8ichni pracujici pravo na ochranu zdravi a na
lécebnou péci a toto pravo mélo byt zajiSténo péci statu
a spolecenskych organizaci o predchazeni vzniku nemoci,
celou organizaci zdravotnictvi, siti 1écebnych a socidlnich
zafizeni, stdle se rozSifujici bezplatnou lécebnou péci, jakoz
i organizovanou péci o bezpec¢nost pfi praci.

Ukoly rozvoje zdravotnickych sluzeb byly dany zejmé-
na dokumentem Ustfedniho vyboru KSC a vlady o rozvoji
péce o zdravi v socialistické spolecnosti z prelomu let 1963
a 1964 (16). Zakon ¢. 103/1951 Sb., o jednotné preventivni

Pocet zdravotnich obvodt
obsazenych neobsazenych obsazenych provizorné

HI. mésto Praha 1025 240 3560 288 288 0 0
Stfedocesky 1273995 3814 334 333 1 1
Jihocesky 653 303 3531 185 181 4 4
Zapadocesky 858 273 3591 239 239 0 0
Severocesky 113728 3700 301 299 2 1
Vychodocesky 1204 646 3502 344 336 8 7
Jihomoravsky 1932 358 3789 510 507 3 3
Severomoravsky 1740 367 4019 433 426 7 4
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a lécebné péci, a s nim i nafizeni ministra zdravotnictvi ¢.
11/1953 Sb., o zdravotnich obvodech, byly nasledné zruseny
zakonem €. 20/1966 Sb., o péci o zdravi lidu, pficemz tento
zakon reflektoval rozsahlé zmény usporadani statu, respek-
tive statni spravy, které vychdazely z vySe uvedené Ustavy
z roku 1960, a ve své preambuli mj. deklaroval, Ze zdravi je
jednim ze zakladnich pfedpokladd $tastného a tvlarciho zi-
vota jednotlivce i celé spolecnosti a Ze pravo na péci o zdravi
patii k zdkladnim ob¢anskym praviim zarufenym Ustavou
Ceskoslovenské socialistické republiky. Zakon o péci a zdravi
lidu byl i¢inny az do 31. 3. 2012, byt ve své témeéf padesatileté
historii doznal samozfejmé fadu zmén. Podle ustanoveni §
12, jenz byl tiéinny v ptivodni podobé az do 31. prosince 1991,
tedy vice nez ¢tvrt stoleti, mély zdravotnické sluzby poskyto-
vat zdravotnicka zafizeni uspofadana v jednotnou soustavu
na zakladé kolektivni spoluprace a Gcéelné délby prace pti
zachovani jednoty odborné péce o zdravi ¢lovéka a osobni
odpovédnosti za poskytovanou péci. V téchto zafizenich
mohli vySetfovaci a 1é¢ebné vykony provadét jen opravnéni
zdravotnicti pracovnici. Za zdklad odborné péce byly usta-
noveny sluzby poskytované ve zdravotnickych obvodech.

Zdravotnické obvody byly zarovenl vymezeny jednak ja-
ko tzemni a jednak jako zavodni. V téchto obvodech méli
obvodni 1ékafi s kolektivem spolupracovnikil poskytovat
obyvatelim, respektive pracovnikiim zavodu, péci ve zdravi
i v nemoci, sledovat a ovliviiovat jejich Zivotni podminky
a dbat o zvysovani jejich zdravotniho uvédomeéni. Podle tidi-
cich organt statu se v souvislosti s principem jednoty a vse-
strannosti péce v socialistickém obdobi tak dale zdiiraznil
vyznam zdravotnickych obvodt izemnich i zavodnich (11).

Podle ustanoveni § 16 vyse uvedeného zakona méli byt
obvodni 1ékafi s kolektivy svych spolupracovniki také odbor-
nymi poradci a spolupracovniky mistnich narodnich vybora
azavodi. A podle provadécich pfedpisi mohli obvodni 1ékafi,
poptipadé i dalsi 1ékati poskytujici sluzby ve zdravotnickych
obvodech, ulozit opatfeni nutna k odstranéni zavady bez-
prostfedné ohrozujici lidské zdravi. V tomto pfipadé byli
obvodni 1ékafi v souladu s § 76 opravnéni pii plnéni svych
kol vstupovat do vSech zavodi, zafizeni a objektil, odebi-
rat v potfebném mnozstvi a rozsahu vzorky pro vysetfovani
a pozadovat potfebné doklady a tdaje.

Podle ustanoveni § 35 tvofila obvodni zdravotnicka stre-
diska spolu s nemocnicemi s poliklinikou a s dal§imi Gzem-
nimi a zavodnimi zafizenimi ambulantni péce zakladni
celek zatizeni 1écebné preventivni péce, ktery poskytuje
ambulantni i Gstavni péci obyvatelstvu ur¢itého tzemi, po-
pfipadé pracujicim urcitého zavodu, pricemz dalsi tizemni
polikliniky mimo sidlo nemocnice a zavodni polikliniky mély
pro uréené obvody obvodni sluzby a pro celé spaddové tizemi
polikliniky dal$i odborné ambulantni sluzby.

Podle ustanoveni § 35 odst. 4 vySe uvedeného zakona
pak byla obvodni zdravotnicka stfediska ustanovena jako
zatizeni, jez maji poskytovat obvodni sluzby obyvatelstvu na
venkové, popiipadé v okrajovych ¢astech mést, a vzavodech,
pokud nejsou tyto sluzby zajistény poliklinikou. V odlehlych
nebo komunikacné nesnadnéji dostupnych mistech bylo
mozné zfizovat vysunuta pracovisté obvodniho zdravotnické-
ho stfediska, a to 1lékaiské stanice, détské poradny a Zenské
poradny; 1ékafské stanice mohly byt zfizovany i v zavodech.

Podle ustanoveni {§ 39 zdravotnicka zafizeni ztizova-
ly narodni vybory s vyjimkou téch zafizeni, ktera fidilo
Ministerstvo zdravotnictvi CSSR nebo Slovenska nirodni

rada. Zatizeni fizena narodni vybory byla povinna v mezich
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spadovych tzemi stanovenych podle jednotnych celostatnich
zasad, jez mélo stanovit podle § 70 Ministerstvo zdravot-
nictvi, poskytovat potfebné sluzby i obyvatelim okolnich
okresti nebo krajti. Zdravotnické obvody mély vymezit a jejich
sidlo stanovit podle jednotnych celostatnich zasad ONV ve
spolupraci s MNV, a $lo-li o obvody zavodni, ve spolupraci
s odborovymi organy.

Podle ustanoveni § 70 mélo zdravotnictvi jednotné ridit
ministerstvo zdravotnictvi a za tim Gcelem mélo také vydavat
zavazné zasady a pokyny pro organizaci a vykon zdravotnic-
kych sluzeb a vykonavat také dozor nad urovni téchto sluzeb.
Kli¢ovou tlohu v tizeni zdravotnictvi ve svych tizemnich
obvodech sehravaly vSak narodni vybory, které podle usta-
noveni § 74 mély fidit podle pfedpisti o narodnich vyborech,
podle zmocnéni v tomto zakoné jeho provadécich predpist
péci o zdravi lidu a uskutecriovat opatfeni ke stdlému rozvoji
této péce ve vSech odvétvich narodniho hospodafstvi a kultu-
ry. Narodni vybory se pfi plnéni svych kol mély také ridit
zasadnimi smérnicemi a pokyny ministerstva zdravotnictvi,
aby potfeby obyvatelstva v obvodu jejich plsobnosti byly
zabezpecovany v souladu s celostatnimi zdjmy; tkoly mély
plnit za pomoci zdravotnickych zatizeni, jez fidily, odbornikd
a odbornych poradnich sbord a za Gcasti pracujicich. Vyse
uvedenou pravni ipravu zdravotnich obvodd doplriovala
a zpfestiovala vyhlaska ministerstva zdravotnictvi €. 42/1966
Sb., o poskytovani 1é¢ebné preventivni péce.

Podle § 3 této vyhlasky mél o zdravi obyvatel v Gizem-
nim a zavodnim obvodu pecovat kolektiv zdravotnickych
pracovnikl pod vedenim tizemniho nebo zavodniho obvod-
niho 1ékate. Spolu s plnénim tkoll ve zdravotni vychové
obyvatelstva a v hygiené a boji proti pfenosnym nemocem
mél dale poskytovat vSem obyvatelim ambulantni péci
v obvodu a zprostfedkovat jim dals$i odbornou péci; pritom
mél provadét aktivné preventivni prohlidky a poskytovat ve
spolupraci s prislusnymi odborniky soustavnou dispenzarni
péci vybranym skupindm obyvatelstva, vCetné obcant se
zmeénénou pracovni schopnosti, ptislusnikd ozbrojenych sil,
kteti bojovali za druhé svétové valky, a obéti nacistické per-
sekuce (véznt). Obvodni sluzby se mély poskytovat nejen ve
zdravotnickych zafizenich, ale podle potfeby i v byté nebo na
jiném misté, kde bylo nutno nemocnému péci poskytnout.

Upravou ordina¢ni doby a provozu zdravotnickych za-
fizeni se mélo zabezpeclit, aby pracujici mohli tato zatizeni
navstévovat pfedev§im mimo svou pracovni dobu. Podle § 4
si mél obcan, ktery potfeboval 1ékafskou pomoc, tuto vyzadat
u svého tzemniho obvodniho 1ékare.

Prostfednictvim této nové pravni ipravy chtéla central-
ni vlada zarucit, Ze v kazdém obvodu budou zabezpeceny 4
zakladni odborné sluzby: péci obvodniho lékate (pfedevsim
pro dospélou populaci v oboru vnitinich nemoci a pro nutnou
péciv dalsich oborech), péci obvodniho pediatra, obvodniho
gynekologa a obvodniho stomatologa (11), nicméné ve vyse
uvedené vyhldsce byl tento pozadavek upraven ponékud od-
lisné, a to tak, Ze v oboru péce o Zeny a péce o chrup méli po-
skytovat obyvatelstvu izemniho obvodu ambulantni péci sice
odbornici urceni pro ptislusny obvod, ale v dobé, kdy nebyla
v izemnim obvodu zajiSténa péce o Zeny a déti prislusnymi
odbornymi 1ékafi, mél poskytnout nutnou péci opét izemni
obvodni 1ékaf, tedy nikoliv specialista (pediatr ¢i gynekolog),
pripadné lékatska sluzba prvni pomoci. Situace, kdy vdaném
obvodu nebyl zajiStén stomatolog, vyhlaska nefesila vibec.

Vyznamnou zménou oproti pfedchozi pravni tpravé
byla mozZnost zvolit si jiného obvodniho 1ékafe. Podle § 4



odst. 4 vySe uvedené vyhlasky obvodni sluzby poskytovali
zdravotnicti pracovnici urceni pro izemni obvod, ve kte-
rém mél obcan misto trvalého pobytu. Obcéan si vSak mohl
v rdmci spadového Gzemi téZe nemocnice s poliklinikou,
poptipadé polikliniky, zvolit nejméné na dobu pil roku
jiného izemniho obvodniho 1ékafe. Tento 1ékat mohl od-
mitnout prijeti dal§ich nemocnych z cizich obvodii, pokud
by jejich pfijetim bylo pfekroceno jeho tinosné pracovni
zatizeni. Otazka, do jaké miry bylo toto ustanoveni apliko-
vano, by mohla byt pfedmeétem dal§iho zkoumani. Dovolim
si vSak odhadovat, Ze svévolné meénit obvodniho 1ékare
pfipadalo v ivahu pouze za urcitych okolnosti (spravné
informace a znamosti pacienta, jeho postaveni, pfipadné
materialni zabezpeceni pro podporu jeho akceptace ze
strany obvodniho 1ékafte).

Podle odstavce 5 vy$e uvedeného paragrafu také osoby,
které se prechodné zdrZzovaly mimo misto trvalého pobytu,
byly opravnény vyzadovat péci, kterou potfebovaly v dobé
svého pfechodného pobytu, ve zdravotnickych zatizenich
ptislusnych pro misto tohoto pobytu. Podle § 5 pracujicim
ze zavodu, v nichz je zfizeno zavodni zdravotnické zatizeni,
mél poskytovat potfebnou ambulantni péci jejich zavodni
obvodni 1ékaf. JestliZze vSak zdravotni stav nedovoloval ne-
mocnému navstivit zavodniho obvodniho 1ékate, poskytl mu
potfebnou péci tzemni obvodni 1ékaf, v jehoZ obvodu mél
nemocny misto pobytu. Osoby, které pravidelné dojizdély za
praci, $kolenim nebo obdobnou ¢innosti z vétsi vzdalenosti
a pro znacnou Casovou ztratu nemohly navstévovat zdra-
votnicka zafizeni v misté pobytu, byly opravnény vyzadat
si potfebnou péci v zafizenich pfislusnych pro pracovisté
(misto), vnémz vykonavaly uvedenou ¢innost. Do soustavné
péce téchto zafizeni véak mohly byt pfevzaty jen ve zvlast
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odtivodnénych pripadech a s védomim tizemniho obvodniho
1ékate prislusného podle mista jejich pobytu.

V tab. 3 je vedle celkového poctu obyvatel vzdy k 31. 12.
daného roku (u let 1989 21990 se jedna o stfedni stav k 30. 6.)
uveden pocet stanovenych obvodl v jednotlivych letech v ob-
dobi1966-1990, tedy témér do konce jejich faktické existence
(Gzemni zdravotnické obvody pravné zanikly az k 31. 12. 1991;
za rok 1991 jiz vSak nejsou k dispozici iidaje o jejich poctu).
V tab. 3 je také opét uveden pocet obsazenych, provizorné
obsazenych, respektive neobsazenych obvodil, pfi¢emz timto
zptisobem UZS evidoval obvody pouze do roku 1972. Obsazeny
obvod byl takovy, v némz sluzby obvodniho 1ékate zajistoval
obvodni 1ékaf jmenovany pro obvod, provizorné obsazeny
obvod byl ten, v némz sluzby obvodniho 1ékafe zajistoval
jiny do obvodu dochazejici 1ékaf (12). V letech1973-1982 UZS,
respektive jeho nastupce Ustav zdravotnickych informaci
a statistiky (UZIS), evidoval provizorné obsazené obvody
jako obvody, kde sluzby zajistuje jiny do obvodu dochazejici
1ékat, a neobsazené obvody byly vykazovany jako obvody,
kde sluzby zajistuje jiny 1ékaf mimo obvod (z polikliniky ze
sousedniho obvodu). Dle vykazi tak byly zdravotni sluzby
zajiStény ve vSech stanovenych obvodd. Zda tomu skutecné
tak bylo, se mlzZeme jen dohadovat. V tab. 3 nejsou uvedeny
obvody méstského a venkovského charakteru, protoze tyto
udaje jiz v tomto obdobi sledovany nebyly.

Z dat v tab. 3 je patrné, Ze v celém sledovaném obdobi
se poCet obvodl na tzemi Ceskoslovenska i pouze v ramci
tehdejsich Ceskych kraji neustdle zvySoval. Podil neobsa-
zenych obvodi se vSak nesniZzoval tak, jak tomu bylo v mi-
nulém obdobi. Z ptivodnich 1,7 % neobsazenych z celkovych
3779 Ceskoslovenskych obvodd, resp. z 1,0 % neobsazenych
z celkovych 2658 Ceskych obvodi, v roce 1966 tvofil v roce

Tab. 3 Pocet obvodil v letech 1966-1990 (zdroj: statistické ro¢enky UZS, resp. UZIS CR)

Pocet obyvatel

k 31.12. stanovenych

Ceskoslovensko

Pocet zdravotnich obvodu

obsazenych obsazenych provizorné neobsazenych

1966 14 271 356 3779 3716 39 63
1971 14 435 613 3984 3878 79 106
1976 14 973 792 4339 4216 89 123
1981 15 344 346 4572 4385 172
1986 15 552 827 4705 n/a
1989 15 639 312 4761 n/a
1990 15 661734 4838 n/a

Ceské kraje
1966 9839792 2658 2631 17 27
1971 9 854 946 2787 2723 45 64
1976 10 158 434 3051 2962 65 89
1981 10 308 465 3220 3063 150 157
1986 15 552 827 4705 n/a
1989 10 363 833 3331 n/a
1990 10 364 266 3376 n/a
1960 9 561460 2532 2499 33 1319
1961 9607129 2561 2529 32 1310
1962 9642 110 2582 2547 35 1293
1963 9699179 2589 2551 38 1299
1964 9 756 353 2606 2572 34 1295
1965 9 802 287 2634 2609 25 n/a
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1982 podil neobsazenych ceskoslovenskych obvodd z celko-
vych 4413 uz 4,1 %, respektive podil neobsazenych ceskych
obvodi z celkovych 3242 tvoiil dokonce 7,7 % (13). Tyto podily
ale nezohlednuji vyse uvedené provizorné obsazené obvody,
pricem? po jejich zohlednéni by podily neobsazenych obvodi
mezi lety 1966 a1982 nikdy nepfesahly hodnotu 1,3 %. Od
roku 1983 nelze tidaje o obsazenosti obvodl v oficidlnich
zdravotnickych rocenkach dohledat.

K 30. 6. 1970 bylo neobsazeno, respektive provizorné ob-
sazeno, 84 obvodi, tj. 3,1 % z celkového poctu. Zajimavé jsou
d@vody neobsazeni obvodii, protoze pomérné velka ¢ast, tedy
témeért 18 % z celkového poctu 84 neobsazenych obvodil, byla
v roce 1970 neobsazena z dtivodu odchodu obvodniho 1ékate
do zahranici (12). Zda se ve vysSe uvedenych ptipadech jednalo
o0 legélni, ¢i nelegalni odchody, se mtiZzeme jen domnivat.

V roce 1989 bylo obyvatelstvo ceské ¢asti zemé rozdéleno
do 3331 iizemnich zdravotnickych obvodii, od konce roku 1985
to predstavovalo zvyseni o 37 obvodili. Péce byla zajiSténa v ob-
vodnich sluzbach (obor vSeobecné 1ékatstvi) poctem 2858,47
1ékatskych mist izemnich 1ékaiti a 2439,96 zavodnich 1ékatd.
Na 11ékatské misto obvodnich 1ékatti celkem pripadalo 1518
obyvatel star$ich 15 let (14).

V tab. 4 je uveden piehled obvodi v jednotlivych ceskych
krajich v pfedposlednim roce sledovaného obdobi, tj. v roce
1989. Ze zobrazenych 1dajl je zfejmé, Ze v Severomoravském
kraji pripadalo v roce 1989 na 1 obvod o 715 obyvatel vice
nez ve StfedoCeském kraji. Ustav zdravotnickych informaci
a statistiky sice za rok 1989 jiz neevidoval pocet neobsazenych
obvodl, z uvedeného poctu 1ékarskych mist je vSak patrné, Ze
vSem obvodim neodpovidalo 11ékafské misto, respektive 11é-
kaf zaméstnany na plny Gvazek. Nejvyssi rozdil mezi po¢tem
pracovnich mist a po¢tem obvodi pfipadal na Jihomoravsky
kraj (celkem 109), naopak nejméné na hlavni mésto Prahu
(6). Z prezentovanych dat je dile zfejmé, Ze nejvice obvod-
nich praktickych 1ékatt bylo soustifedéno v poliklinikach,
v Hlavnim meésté Praze dokonce 85,8 % vSech obvodnich
1ékatti, naproti tomu v Jihomoravském kraji to bylo 34,8 %.

K 31. 12. 1990 ptipadalo v Ceské republice na 1 1ékafské
misto obvodniho 1ékate 1534 obyvatel starSich 15 let, na 1
1ékatské misto obvodniho gynekologa 6680 Zen, na 1 1ékai-
ské misto obvodniho pediatra 999 déti a na 11ékafské misto
obvodniho stomatologa 2150 obyvatel. V poliklinikach pt-
sobilo 1728 obvodnich 1ékatti, v obvodnich zdravotnickych
stfediscich 1757 a 98 v 1ékarskych stanicich. Celkem bylo za
rok 1990 v CR poskytnuto 144 042 391 o3etfeni (vySetfeni),
pricemz 52 500 879 z nich bylo poskytnuto izemnimi ¢i za-
vodnimi obvodnimi 1ékafi (15).

Centralni planovac socialistického zdravotnictvi mél
predstavu, Ze o zdravi svéfeného kontingentu obyvatelstva
v tzemni nebo zdvodni jednotce budou pecovat pracovnici
zdravotnického obvodu komplexné, tedy z hlediska zdravi
organismu, priznivého prostfedi i zvySovani zdravotniho
uvédomeéni. Pfitom vSak uz nemély byt idajné kladeny
zbytecné prekazky moznosti obcantl vyzadat si ve zdtivodné-
nych pfipadech, aby péci misto pfislusného lékate prevzal
jiny dostupny 1ékar (11). Socialistické zdravotnictvi nicméné
pomérné brzy poznamenalo postupné a vyrazné zaostavani
charakteristik zdravotniho stavu obyvatel za obyvateli vyspé-
lych zemi svéta. Negativni vyvoj po roce 1960 vrcholil v 80.
letech, kdy byl zaznamenan pokles Ceskoslovenska na 41.
misto v celosvétovém srovnani ukazatele stfedni délky Zivota,
absolutni hodnota tohoto ukazatele se mezi lety 1960 a 1980
dokonce snizila. Umrtnost na vSechny pficiny pfevySovala
evropsky standard o 14 % v roce 1970 a 0 26 % v roce 1980, doslo
také k vyraznému zvySeni nemocnosti (kardiovaskularni
choroby, nemoci pohybového aparatu, cukrovka, viedové
choroby, neurdzy astma atd.). I dalsi ukazatele vypovida-
ly o vyznamném zhorSovani zdravotniho stavu obyvatel,
a jednalo se dokonce o ohrozZeni narodniho zdravi (6). I tato
slova dokresluje obr. 1, z néhoZ je patrné, Ze nadéje doziti
Ceskoslovenskych ob¢anti se od jejich americkych protéjska
zacCalav70. letech, a zejména v 80. letech, minulého stoleti
dramaticky vzdalovat, coz platilo jak pro muzskou, tak pro
zenskou ¢ast populace.

V souladu s dal$imi autory (6) se domnivam, Ze pozitivni
vliv geografické i financni dostupnosti zdravotnich sluzeb se
vyCerpal a jako dileZity faktor ur¢ujici nemocnost a tmrtnost
vystoupily do poptfedi zhorSené Zivotni prostiedi, externi
a pracovni rizika a konzumni zplisob Zivota a dalsi vlivy,
jakymi byly problematika vyzivy, koutfeni, stres, pohybovy
rezim a dalsi. Mezi dals§i negativni jevy socialistického zdra-
votnictvi souvisejicimi se zdravotnimi obvody patfiloi to, Ze
absentovala jakakoliv motivace obvodnich 1ékart udrzet si
pacienta, poptavka po jeho sluzbach byla povinnou spadovos-
tizcela zarucena, podle mého nazoru tak nutné musela klesat
i kvalita poskytovanych sluzeb a rezignace fady obvodnich
1ékati na nutnost vlastniho rozvoje ve smyslu zvySovani
kvalifikace, na coz v kone¢ném disledku doplatili pacienti.

Vyse uvedené problémy vedly k naléhavé potfebé hluboké
reformy ceskoslovenského zdravotnictvi, ktera v§ak nebyla
proveditelna, respektive ani myslitelna, za existence vy-
znamného sovétského vlivu a zabéhnutych socialistickych
pravidel. Cesta k zdravotnické reformé v Ceskoslovensku
a naslednické Ceské republice byla zahdjena tedy velmi

Tab. 4 Pocet obvod(i v jednotlivych ¢eskych krajich v roce 1989 (zdroj: statisticka rocenka UZIS CR)

Lékarska mista
Pocet uzemnich
obvodnich

Stfedni stav Pocet
obyvatelstva
k 30. 6. 1989

obyvatel

oLl na obvod

Iékail

Uzemni obvodni lékafi (fyzické osoby)
vykonavajici sluzbu
v obvodnich v lék.
zdravotnich strediscich stanicich

v poliklinikach

HI. mésto Praha 1213792 415 2925 409 350 54 4
Stredocesky 1119 830 391 2864 322 154 239 1
Jihocesky 698 728 238 2936 214 110 125 8
Zéapadocesky 869 680 281 3095 237 147 150 42
Severocesky 1190 943 382 38 319 152 220 1
Vychodocesky 1240 061 422 2939 358 191 224 8
Jihomoravsky 2 058 807 651 3163 542 251 444 26
Severomoravsky 1971992 551 3579 487 281 267 1
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Tab. 5 Vyhody zdravotnich obvodi
Pacient

Jednoduchost a prehlednost systému
Kazdy pacient vzdy vi, kam patfi.
Zpravidla dochazi tam, kam dochazeli
jiz jeho rodice.

Lékar

Znalost pacienta, rodiny a prostredi
Lékar velmi dobfe znd osobni a zpravidla
také rodinnou anamnézu svych pacientd,
jsou mu dlveérné zndmé Zivotni podminky
i socioekonomické prostfedi, v nichz se
pacienti pohybuji.
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Stat

Prehlednost

Systém je prehledny a snadno
kontrolovatelny, stat mize lehce odhalit
slaba mista.

Vysoky stupen dostupnosti v tizemi
Obvody jsou zpravidla stanoveny tak,
aby byly pacientdm co nejblize, odpadaji
tak naklady spojené s cestovanim.

Dlouhodoby kontakt s pacientem

Pacient dochdzi dlouhodobé pouze

k jednomu Iékafi, jemuz je proto velmi
dobre znam dlouhodoby vyvoj pacientova
zdravotniho stavu.

MozZnost planovani

Stat mze bez problémd planovat
kapacity, jejich vyuziti, znd materidlné
technické i personalni potreby, sbér dat,
respektive ziskdvani informaci je pomérné
jednoduché.

Jistota péce
Kazdy pacient ma jistotu, ze bude
svym obvodnim Iékarem oSetren.

Obvodni Iékar = gatekeeper

Ordinace obvodniho Iékafe je vstupni
branou do systému zdravotnictvi,
rozhoduje o navazujici péci, ale zaroven je
jednoznacné odpovédny za zdravotni stav
obyvatel v daném obvodé.

Efektivita nakladt

Stat ma spolehlivou moznost zabranit
vzniku redundantnich vykon( a omezit
nadbytec¢nou spotfebu prace a materialu
a vytizeni kapacit.

Zajisténi minimalni péce

Kazdy pacient ma jistotu, Ze u svého
obvodniho lékare obdrzi péci minimainé
v mife, kterou stat garantuje.

Lékafr je autoritou

Obvodni |ékar je pro obyvatele dané
spadové oblasti zna¢nou autoritou,
je schopen ovlivnit mysleni a jednani
v daném uzemi.

Efektivita pfenosu informaci

Siteni informaci z centra do jednotlivych
obvodl je standardizované, stat mlize
vyznamné eliminovat asymetrii informaci.

Vysoka mira vzajemné davéry

Pacient s Iékafem se navzajem znaji, proto
zpravidla existuje vyssi mira pochopeni ze
strany Iékare, vznikd osobni vztah,

coz v pacientovi vzbuzuje ddvéru.

Vysoka mira vzajemné davéry

Pacient s Iékafem se navzajem znaji, proto
zpravidla existuje vyssi mira otevienosti
ze strany pacienta.

Plosnost a ekvita

Systém je plosny a dokaze zabezpecit
prakticky pro vSechny obyvatele
obdobnou péci.

Tab. 6 Mozné nevyhody zdravotnich obvodu
Pacient

Absence moznosti volby

Pacient si nem(ze zvolit svého lékare,

je odkdzan vzdy pouze na pfidéleného
obvodniho lékare, pacient nemd moznost
nechat prezkoumat diagndzu, l1é¢bu atp.
jinym lékarem.

Lékar

Absence motivatort

Systém postrdda motiva¢ni mechanismy
k profesionalnimu rozvoji lékar.

Stat

TéZkopadnost systému

Systém je robustni, jen téZce akceptuje
jakékoliv zmény a pfizplsobuje se
ménicim se pozadavkdm.

Nemoznost zmény

V pripadé nespokojenosti s Iékarem
(lé¢ebnym postupem) pacient prakticky
nema moznost zmény, respektive zména
je administrativné velmi naroc¢na.

Osobni vztah prevazuje nad
profesiondinim vztahem

Z dlivodu existence osobnich
(sousedskych) vztah, ékaf stanovuje
|é¢bu v souladu s pozadavkem pacienta,
nikoliv na zakladé objektivniho posouzeni
jeho zdravotniho stavu.

Nizka kvalita sluzeb

Neexistence konkurence a uniformita,
zadny tlak na zvyseni kvality
poskytovanych sluzeb neexistuje.
Systém zdravotnich obvodd nenabizi
prakticky zadné feseni prevence,
|ékari na ni maji minimalni zajem.

Absence pro klientského pfistupu
Pacient neni klientem poskytované sluzby,
nybrz jednim z fady pripadd, lékafi

na ném v disledku nezalezi, protoze

ma jistotu jinych pacient(.

Absence participace pacienta

Pacientovi je péce poskytovana bez
jakychkoliv ptimych i neptimych naklad
(doprava, vyhledavani [ékare atd.), je tak
devalvovana jeji hodnota v ocich pacienta.

Vznik disparit mezi jednotlivymi obvody
Disparity v dostupnosti i kvalité
zdravotni péce vznikaji diky osobnostnim
charakteristikam |ékard, ale také diky
heterogenité jednotlivych obvodu.

Spddovost podle konkrétniho hlediska
nemusi zajistit skute¢nou dostupnost
Napfiklad hledisko trvalého pobytu
nemusi byt vyhodné v situaci,

kdy se pacient nezdrzuje v misté bydlisté.
Skutecna dostupnost mize byt omezena
ordina¢nimi hodinami v daném obvodé.

Mira vyuzivani sluzeb neodpovida
skute¢nym potfebam pacienta

Tim, Ze pacienta nezajimaji naklady,
mohou byt jeho motivace k vyuzivani
sluzeb obvodniho Iékare rlizné a nemuseji
se nutné zakladat na jeho skutec¢nych
potfebdch v oblasti zdravotniho stavu.

Korupce

Statni zdravotnictvi obecné a systém
zdravotnich obvod je Zivnou ptdou

pro korupci, snaha o korumpovani lékart
ze strany pacientl je tomuto systému
vlastné imanentni.
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zahy po padu zelezné opony. Tato reforma s sebou pfinesla
obrovskou fadu zmén, jejichz vycet a podrobna analyza jejich
dopadu na troven stavajiciho zdravotniho stavu nasich oby-
vatel by vydaly na fadu samostatnych publikaci a také jsou
pfedmétem neustalé vefejné diskuse o podobé, respektive
zménach podoby stavajiciho systému zdravotnictvi v Cesku
na akademické i politické trovni. Ve vztahu ke zdravotnim
obvodlim je vSak diilezité, Ze spolu s vy$e uvedenou reformou
byl ndmi zkoumany prvek statniho zdravotnictvi v podobé
povinnych zdravotnich obvodi z Ceského prostfedi (prozatim)
zcela odstranén a nahrazen prakticky zcela svobodnou vol-
bou praktického 1ékate (k tomuto bliZe, viz ustanoveni § 48
zakona €. 372/2011 Sb., o zdravotnich sluzbach a podminkach
jejich poskytovani).

VYHODY A NEVYHODY _
ZDRAVOTNICH OBVODU

V tab. 5 jsem se pokusil shrnout silné stranky (vyhody)
systému zdravotnich obvodd z pohledu pacienta, 1ékafe
a statu. Naproti tomu v tab. 6 uvadim rovnéz z téchto tii
pohledli nékteré mozné slabé stranky (nevyhody) systému
zdravotnich obvod@. Mnou uvadény piehled samoziejmé
neni zcela vyCerpavajici a jisté by bylo mozné nalézt dalsi
Kklady ¢i zapory zdravotnich obvodli, nicméné pro ucely této
prace povazuji vyc€et v tab. 5 a v tab. 6 za dostacujici. Nékteré
z mnou uvedenych atributdl zdravotnich obvod@ nemuseji
byt striktné vyhodné ¢i nevyhodné pouze pro uvedeného
Gcastnika (pacienta, 1ékate, stat), nybrz vyhodu miiZe Cer-
pat, ptipadné negativni dopad, miiZe pocitit i vice i¢astnikil
najednou.

ZAVER

Z predchoziho zkoumani vyplynulo, Ze v povale¢nych,
respektive v celych 50. letech, mohly byt zdravotni obvo-
dy klicovym nastrojem, ktery vyznamnou mérou prispél
k vSeobecné dostupnosti zdravotni péce, cozZ v pfedchozich
dobach rozhodné nebylo samoziejmosti. Jakakoliv kritika
prijeti modelu statniho zdravotnictvi po vzoru Sovétského
svazu v povale¢ném Ceskoslovensku rozhodné neni na misté
i s ohledem na to, Ze nedostatky ve zdravotni péci obyvatel
si uvédomovala i prvorepublikova reprezentace. Bez fady
nesnazi nelze zodpovédné odhadnout, jakym smérem by se
Ceskoslovenské, respektive Ceské, zdravotnictvi vydalo, nebyt
druhé svétové valky a naslednych udalosti.

Komunisticka reprezentace v povale¢nych letech fesila,
jakym zptisobem co nejrychleji zajistit, aby pracujici lidé,
zejména délnici, na nichz byl tehdejsi ceskoslovensky stit
predevsim vystavén, mohli pracovat, a tedy pokud mozno
nestonali nebo asporni stonali méné. Stat chtél svym obcantim
zabezpecit jistotu zejména primdarni zdravotni péce, jejiz
vyznam oproti pfedes§lym dobam nasobné akcentoval. Ztizeni
povinnych tizemnich, respektive zavodnich, zdravotnich
obvodl povazovali tehdejsi odbornici za vysoce efektivni
néstroj zvySeni dostupnosti zdravotni péce. Tento pfedpoklad
se pozdéji skutecné potvrdil v podobé zlepSeni fady ukazatelil
zdravotniho stavu obyvatel, a zejména nadéje doziti.

BohuZel v nasledujicim obdobi nebyl tento prostfedek
rozvijen spravnym zpiisobem a Ceskoslovenské, respektive
Ceské, zdravotnictvi postupné zabfedlo (tak jako ostatné fada
dalsich segmenti) do Sedivého marasmu planti nezaklada-
jicich se naredlnych potfebach a jejich (ne)plnéni. V zasad-
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nich ukazatelich spojenych se zdravotnim stavem obyvatel
tehdejsi Ceskoslovensko opét zatalo vyznamné zaostavat za

Bylo by mylné ¢i nespravné fici, Ze povinna spadovost
zdravotnich obvodi je cosi a priori nedobrého ¢i neefek-
tivniho, protoZe jeji nadekretovani a implementace byly
naprojektovany totalitnimi centrdlnimi planovaci. Za ur-
¢itych okolnosti, a zejména tam, kde je nizka stavajici do-
stupnost zdravotnich sluzeb (v dneSnim svété napt. nékteré
zemé Afriky), by zdravotni obvody mohly opét spolehlivym
zplisobem skokové zlepsit ukazatele vztahujici se ke zdravi
obyvatel. V dlouhodobém horizontu je vsak potfeba tento
nastroj kultivovat a inovovat vzhledem k potfebam obyvatel,
coz se na naSem tzemi nestalo.

Povinné zdravotni obvody mély celou fadu charakteristik
s potencidlem pro efektivni poskytovani zdravotnich sluzeb,
bohuzel fadu z téchto vyhod vyvaZovaly nevyhody, jez vy-
slednou efektivitu podstatné snizovaly a mozna také vedly
k jejich tplnému zrueni.

Rozsdhlou reformou ¢eského zdravotnictvi byly povin-
né zdravotni obvody z ceského prostredi zcela odstranény
a nahrazeny svobodnou volbou praktického lékate, pricemz
prakticky 1ékaf miiZe v soucasnosti odmitnou pacienta pou-
ze v zakonem jasné definovanych pripadech. Odpovédnost
za zajisténi dostupného praktického lékarte, stejné jako
u vsech jinych zdravotnich sluZeb, nese zdravotni pojistovna.
Samotna skute¢nd soucasna dostupnost praktickych lékara
v Cesku (zahrnujici prostorovou a asovou dostupnost, dosa-
Zitelnost, pristupnost, pfipadné dalsi dimenze dostupnosti)
a jeji srovnani v jednotlivych regionech by pak mohla byt
predmétem dal§iho vyzkumu.

Podékovani

Tento ¢ldnek byl zpracovdn za finanéni podpory Interni grantové agen-
tury Vysoké Skoly ekonomické v Praze, registracni ¢islo projektu F5/11/2024,
smlouva ¢. 21/VS/F5/11/2024.

Seznam pouzitych zkratek

ésu Cesky statisticky ifad

KsC Komunisticka strana Ceskoslovenska

KNV krajsky narodni vybor

MNV mistni narodni vybor

MZ ministerstvo zdravotnictvi

NCHS National Center for Health Statistics

ONV okresni narodni vybor

UzIs Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR
Uzs Ustav pro zdravotnickou statistiku
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Tomas Sidlo

— zapomenuty laryngolog
zemrel pred 110 lety ve Vidni

Oddéleni otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, Nemocnice AGEL Novy Ji¢in, a. s.

SOUHRN

Tomas Sidlo, ¢esky lékar plsobici ve Vidni ve druhé poloviné 19.
stoleti, patfi mezi malo probadané osobnosti ¢eské mediciny. Narodil
se v roce 1839 ve Strazovicich v zapadnich Cechéach, studoval
lékarstvi na videnské Medicinsko-chirurgické akademii, kde ziskal
doktorat veskeré mediciny v roce 1866. Specializoval se na laryngo-
logii a v tomto oboru se pozdéji také habilitoval. Publikoval cesky
a némecky psané prace o zaskrtu, stenozujicich onemocnénich
dychacich cest a poruchach hlasu. Po sluzbé v armadé se v roce
1889 presunul do civilni praxe a ziskal si vynikajici povést jako
prakticky Iékaf.

KLICOVA SLOVA
Tomas Sidlo, ¢esky, laryngolog, Videii, historie

uvob

Tomas Sidlo neni zndmy mezi ¢eskymi otorinolaryn-
gology ani historiky 1ékafstvi; 1ze fict, Ze je témétf zapome-
nuty. Kdo byl tento Cesky lékaf ptisobici ve Vidni? Antonin
Precechtél ve své praci s nazvem ,,Zacatky Ceskoslovenské
otolaryngologie“ uvadi, Ze redakce Casopisu 1ékafii ceskych v edi-
torialu ze dne 28. fijna 1882 informovala o zkuSenostech
1ékart Ceského ptivodu pracujicich na rakouskych klinikach
a ustavech (1). zdarazriuje, Ze ,je to Ceské 1ékarstvi, které prindsi to-
lik vyznamnych jmen, jeZ oznacuji epochu v oblastilékarské doktriny“ (2).

Pfecechtél piSe, Ze jednim z téchto 1ékatt byl docent la-
ryngoskopie na Videfiské univerzité Tomas Sidlo, ktery mezi
lety 1874 2 1880 publikoval v Casopisu lékafii éeskych 6 védeckych
praci v oblasti laryngologie (vizddle). Pti sestavovani knihy
o historii otorinolaryngologie v ¢eskych zemich jsem se
poprvé setkal se jménem Tomés3e Sidla v jedné vété ¢lanku
profesora Pfecechtéla (1, 3). Stroh4 zminka o ném se nachazi
také v Almanachu ceskych 1ékaril, avSak zde jeho stopa v Ceském
pisemnictvi konci (4).

ZIVOTA BEH

Tomas3 Sidlo se narodil 20. listopadu 1839 ve StraZovicich,
malé vesnici v zdpadnich Cechach (okres Klatovy, v soudas-
nosti soucast obce Pacejov). Pochazel z kovaiské rodiny - jeho
otec Jan Sidlo piisobil jako kovaf a matka Josefa byla dcerou
Tomase Blahy, kovafe z BfeZan. Jeho bratr Vaclav Sidlo téZ
plsobil ve Vidni jako 1ékar (5).

Maturoval s vyznamenanim na gymnaziu v Klatovech
v roce 1860 a nasledné pokracoval ve studiu lékarstvi na
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SUMMARY

Kalivoda I. Tomas Sidlo - the forgotten laryngologist died 110 years
ago in Vienna

Tomas Sidlo, a Czech physician active in Vienna in the second half of
the 19th century, is among the less researched figures in Czech medi-
cine. He was born in 1839 in Strazovice, in Western Bohemia, studied
medicine at the Vienna Medical-Surgical Academy, where he earned
his doctorate in general medicine in 1866. He specialized in laryngol-
ogy and later also qualified in this field. He published works in Czech
and German on diphtheria, stenosing respiratory diseases, and voice
disorders. After serving in the military, he moved to civilian practice
in 1889 and earned an excellent reputation as a general practitioner.

KEYWORDS
Tomas Sidlo, Czech, larnygologist, Vienna, history

videniské Medicinsko-chirurgické akademii (Josephinum).
Na této $Kkole (obr. 2) ziskal 10. bfezna 1866 doktorat veSkeré
mediciny. 1. dubna téhoz roku byl jmenovan vrchnim léka-
fem posadkové nemocnice v Krakové. Kratce poté vypukla
prusko-rakouska valka a Sidlo byl pfevelen k pésimu pluku
¢. 32. Po bitvé u Osvétimi opét prevzal oddéleni se zranénymi
v krakovské posadkové nemocnici (5).

1. fijna 1866 byl jmenovan asistentem na interni kli-
nice akademie Josephinum. Zde se pod vedenim profesora
Adalberta Ducheka (1824-1882) stal vynikajicim internistou
abystrym diagnostikem. Jako c. k. vrchni 1ékaf vedl cviceni
v auskultaci a perkusi na akademii a pozdéji se specializoval
na laryngologii, respektive laryngoskopii, ve které se habi-
litoval v roce 1869 (5, 6).

Ve svoji védecké praci se zaméfil zejména na zaskrt (krup,
mazdiivka) coby vyznamny zdravotni problém své doby,
o némz publikoval nékolik praci jak v cestiné, tak v némci-
né (7-11). Dale napsal prace o stenozujicich onemocnénich
dychacich cest a zajimava je i prace o predstiraném bezhlasi
a jeho dtleZitosti pro vojenské a soudni 1ékare (12-15).

Na plukovniho lékafte 2. tridy byl povysen 1. listopadu 1871.
Po uzavieni Josephina v roce 1874 byl pfevelen k vojsku a od
1. Cervence 1875 slouzil v Posadkové nemocnici ¢. 1 ve Vidni.
Na podzim téhoZ roku byl jmenovan Korepetitorem své spe-
cializace ve vojenském lékatfském kurzu a v roce 1880 se stal
fadnym ¢lenem Vojenského 1ékarského komité ve Vidni (5).

1. listopadu 1881 zacal slouzit u 2. praporu Zenijniho plu-
ku ¢. 2ve Vidni a vletech 1883-1886 byl nacelnikem oddéleni
ve dvou videriskych posadkovych nemocnicich. K 1. listopadu
1888 byl jmenovan §tabnim lékafem (5).



Obr. 1 Docent c.k. Reg. Arzt Dr. Tomas Sidlo

V bfeznu 1889 byl Tom4s Sidlo pfelozen jako divizni
hlavni 1ékat do mésta Jarostaw (v té dobé vychodni Halic,
nyni jihovychodni Polsko). V této pozici rezignoval, vzdal se
hodnosti a ode$el zarmady. Nasledné ptisobil jako prakticky
1ékar ve Vidni, kde si vydobyl vynikajici povést a ziskal si
rozsahlou klientelu z vojenskych i civilnich kruhi (5).

Kdy Tomas Sidlo ukondil 1ékafskou praxi, neni znamo.
Ve videniskych novinach Wiener Allgemeine Zeitung z 11, iinora
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1902 je jeSté uveden jako prakticky 1ékart ve Vidni (16). Dale
vSak jeho osud neni zcela dohledatelny. Da se pfedpokladat,
Ze se na penzi presunul do obce Markt Piesting v Dolnim
Rakousku. Ve Wiener Neustddter Zeitung z roku 1909 byl dr.
Toma$ Sidlo vzpomindn jako vlastnik domu ¢islo popisné
3 v této obci, ktery daroval 150 korun na mistni matefskou
§kolu a stejnou sumu na roz§ifeni hasi¢ské zbrojnice (17).

Podle oznameni ve videnském listu Illustriertes Wiener
Extrablatt zemfel 27. ledna 1914 ve svém byté na adrese
Wihringerstrasse 14 znamy 1ékaf Tom4s Sidlo ve véku 75
let (18).

ZAVER

Historie ¢eského 1ékafstvi 19. stoleti stale ukryva ne-
prozkoumané piibéhy a zapomenutd jména, ke kterym se
fadi také Tomas Sidlo. I pfes své pfinosy pro laryngologii
arelativné plodnou publika¢ni ¢innost zlistava zapomenut.
Stale vSak existuji moznosti objevovani dnesSni vefejnosti
neznamych medicinskych osobnosti a stejné tak je Zadouci
dale zkoumat historii (nejen) ¢eského 1ékarstvi a pokracovat
v odhalovani zajimavych osudi 1ékaiii, ktefi svou praci vy-
znamné ovlivnili rozvoj mediciny.

Podékovani
Dékuji pani Mag. phil. Daniele Hahn BA, kurdtorce sbirek Josephina
- Muzea déjin 1ékafstvi ve Vidni, za poskytnuti obrdzku.

Cestné prohlaseni

Autor prdce prohlasuje, Ze v souvislosti s tématem, vznikem a publikaci
tohoto cldnku neni ve stretu zdjmii a vznik ani publikace cldnku nebyly
podporeny Zddnou farmaceutickou firmou.
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Obr. 2 Medicinsko-chirurgicka akademie (Josephinum) ve Vidni (obrdzek poskytnut archivem Josephina - Muzea déjin Iékafstvi ve Vidni)
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40 let od umrti prof. Josefa Charvata

Profesor MUDr., Josef Charvat, DrSc., zemfel 31, ledna 1984 a i po 40 letech ztistava v ¢eské mediciné - a jesté vice

Y ¥

v historii Ceskoslovenska 20. stoleti - nezapomenutelnou osobnosti. Vdééime za to do znaéné miry jeho denikiim.

Zapisky, které nebyly urceny
k publikaci, se podaftilo se sou-
hlasem rodiny edi¢né zpracovat
a v poslednich 10 letech vydat
ve 2 svazcich: ,,Denik profeso-
ra Josefa Charvata z roku 1945
(Masarykdav ustav a Archiv AV
CR, v. v. i., v Nakladatelstvi Lidové
noviny, 2014) a ,Josef Charvat
v dobach nadéje a zmaru: deni-
ky z let 1946-1949% (Masarykav
dstav a archiv AV CR, v. v. i.,
v Nakladatelstvi Lidové noviny, 2018).
Tyto deniky jsou svoji autentici-
tou a také postavenim profesora
Charvata v tehdejsi spolecnosti
neocenitelnym zdrojem poznani
o nelehké dobé valecné i pova-
lecné.

Zivotni a profesni draha Jose-
fa Charvata je celkem dobfe zna-
ma. Pochézel z pomérné chudych
pomérQ a oba jeho bratfi jiz ne-
mohli studovat - jeden pracoval
u prazského dopravniho podniku
jako jejich otec a druhy byl tiska- b
fem. Josef odmaturoval na gym-
néziu v Truhlafské ulici v Praze
vroce 1916 a zapsal se ke studiu na
1ékafskou fakultu. Studium mu
prerusila vojenska sluzba délostielce, takze promoval az v Cerv-
nu 1923. Byl pevné odhodlan stat se psychiatrem, ale protoZe
na psychiatrické klinice nebylo volné misto, vyuzil nabidku
profesora Josefa Pelndfe a nastoupil na jehoII. interni kliniku.
To rozhodlo o jeho dal$im sméfovani, zvlasté kdyz byl pridé-
len do skupiny docenta Bohumila Prusika, kterd se vénovala
latkové pfeméné a také zcela novému oboru - endokrinologii.
Tou se mlady Charvat zabyval natolik, Ze je dnes vSeobecné
povazovan za skutecného zakladatele ceské endokrinologie.
Jeho schopnosti v§ak nebyly jen odborné a vyzkumné, ale
iorganizacni -jiz pred valkou administrativné vedl Pelnatfovu
Kliniku a béhem okupace se zasadnim zplisobem zaslouzil
o vybudovani dne$ni Fakultni polikliniky na Karlové nameésti.
Jeho sméfovani k vlastnimu pracovisti se naplnilo vskutku
revolu¢nim zptisobem hned 9. kvétna 1945, kdy s nékolika
barikddniky zabral I. némeckou interni kliniku a prohlasil ji
11I. interni klinikou Lékafské fakulty UK.

Ale 6 let predtim prozil Josef Charvat zfejmeé nejdramatic-
t€j$i tydny svého zivota. Ihned pfi vypuknuti druhé svétové
valky, 1. zafi 1939, byl zatéen jako vyznamny predstavitel
Ceského skautingu (patfil k tplné prvnim ¢lentm oddilu
Antonina Benjamina Svojsika a od pocatku 30. let byl mis-
tostarostou Svazu junakii-skautii RCS) a po 3 mésice interno-
van na Pankraci, v Dachau a Buchenwaldu. Pak byl bez dalsiho
propustén, coz sam vysvétloval intervenci §védského krale,
vyznamného funkcionafe mezinarodniho skautského hnuti.
Jak ale vice nez 70 let poté presvédcivé ukazalo patrani mladého

Profesor Josef Charvat (vpravo)
se svym ucitelem profesorem Josefem Pelndfem

australského novinare Williama
H. Burkeho, Charvatovym sku-
te¢nym zachrancem byl Albert
Goring, mladsi (a nejspiSe ne-
vlastni) bratr vyznacného nacis-
ty Hermanna Goringa, valeény
feditel Skodovych zvodii, k jehoz
manzelce byl Charvat povolan ja-
ko kongziliar. Svého prijmeni vy-
uzil nejen k propusténi profesora
Charvata, ale i k pomoci dalsim
33 lidem, vyznamnym i obycej-
nym. Na oplatku mu Charvat po-
mohl v roce 1945 opustit Prahu
a dostat se do amerického zajeti;
pozdéji byl Albert Goring ocistén
norimberskym i ceskym soudem.
Piimluvu §védského krale si oba
panové zfejmé genialné vymysle-
1i - byla vhodna jak za valky, kdy
Albertu Goringovi za jeho pomoc
opakované hrozilo zatceni, tak
pro Charvata i po valce a za dalsi
totality.

I tato historka ukazuje profe-
sora Charvata jako ¢lovéka s mi-
moradnym rozhledem a zivotni
zkuSenosti. OvSem ani jemu se
nevyhnuly v 50. letech rzné po-
litické tlaky a opakované musel
Celit snahdm odvolani z ¢ela kliniky. Naopak v roce 1968 byl
navrhovan na prezidenta republiky, ale kandidatury se vzdal.
V lednu 1969 kracel v prvni fadé v pohfebnim priivodu Jana
Palacha. V témz roce byl zvolen rektorem Univerzity Karlovy,
ale za nastupujici normalizace se Gfadu jiZ nemohl ujmout.
Prednostou kliniky byl do roku 1970, poté byl az do své smrti
aktivni jak coby 1ékaf na klinice, tak i jako myslitel - ve svych
filozoficky ladénych knihach (,,Clovék a jeho svét“ a ,Zivot,
adaptace, stres“) v mnohém predvidal, kam se bude spole¢-
nost a medicina ubirat. Je povazovan nejen za zakladatele
endokrinologie, ale i imunologie a do jisté miry télovychov-
ného 1ékafstvi v nasi zemi. Inspiroval profesora Jifiho Sonku
k hlub§imu zdjmu o obezitu a nesporny je jeho ptinos 1ékarské
informatice (a v tehdej$im pojeti i kybernetice).

Lékarska profese v rodiné Josefa Charvata nezanikla - dvé
vnucky byly stomatolozky a pravnucka je ispéSnou derma-
toloZkou. Netef pana profesora se je§té tési plnému zdravi
a kuriézni je, Ze si vzala rovnéz Charvata, coz je ve vychod-
nich Cechéch ¢asté jméno. Ten vyucoval nékolik generaci
medikl histologii a jejich syn je ispéSny détsky ortoped.

Profesor Josef Charvat Zil a plisobil vdobé, kdy jesté mohl
nadany a pracovity jedinec obsdhnout znacnou ¢ast 1ékatské
védy i praxe. Jak nedavno ukazal i potad Ceské televize Historie.
cs, Charvat toho vyuzil v nejvyssi mite, a proto je stopa, kterou
v Ceské mediciné i ceské historii zanechal, i po 40 letech stale
inspirativni.

Stépan Svacina, Petr Sucharda
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Odkaz profesora Frice

poneseme dal

Dne 25. bfezna 2024 ve vecernich hodinich zemfel
v poZehnaném véku témér 95 let predni cesky gastro-
enterolog prof. MUDr. Pfemysl Fri¢, DrSc. Dovolte mi
vzpominku na tuto vzicnou osobnost ¢eské mediciny.

Cely sviij profesni Zivot Pfemysl Fri¢ zasvétil gastroente-
rologii. Hlavnimi oblastmi jeho zajmu byly choroby tenkého
a tlustého stfeva, zejména problematika kolorektalniho
karcinomu a celiakie. Mezi nejvyznamnéjsi vlastnosti pana
profesora patfila schopnost vystihnout aktualni potfeby na
poli jeho odbornosti. Neni proto nahoda, Ze se v poslednich
letech aktivniho ptisobeni v mediciné odborné vénoval pro-
blematice casné diagnostiky karcinomu pankreatu vzhledem
k zdvaznosti tohoto nadorového onemocnéni se stoupajicim
vyskytem v populaci a extrémneé vysokou imrtnosti.

Meél jsem tu Cest byt jeho zdkem a posléze kolegou a bliz-
kym spolupracovnikem. Obdiv a tctu si ziskal pro svo-
ji progresivitu, vizionafstvi, energii, vytrvalost a odvahu
prosazovat nové postupy v oblasti gastroenterologie. Stejné
tak patfi obdiv organizaci a systémovosti jeho védecké a pu-
blikac¢ni ¢innosti. Vysledky své prace ispésné publikoval
v tuzemskych i zahrani¢nich ¢asopisech.

Z mnoha plisobeni profesora Frice v riznych institu-
cich pfipomenime vedeni expertni skupiny Ministerstva
zdravotnictvi CR pro celiakii, vjznamny podil na koncepci
Narodniho screeningového programu kolorektalniho karci-
nomu v Cesku, funkci mistopfedsedy Spole¢nosti pro probio-
tika a prebiotika a v neposledni fadé i vedeni Etické komise
UVN Praha.

Svou védeckou a pedagogickou kariéru Pfemysl Fri¢ za-
hajil v roce 1952 po absolvovani Lékatské fakulty Univerzity
Karlovy. Jeho prvnim ptisobistém bylo interni oddéleni
Fakultni polikliniky nynéjsi VSeobecné fakultni nemocnice
u nestora Ceské gastroenterologie a pankreatologie a za-
kladatele moderni digestivni endoskopie v Ceskoslovensku
profesora Karla Herforta, ktery ho znacné profesné ovlivnil.
Predmétem kandidatské prace, kterou Pfemysl Fri¢ obhajil
roku 1957, byla chromodiagnostika a funkéni vysetfovani
bilidrniho systému. Roku 1969 byl jmenovan docentem
vnitiniho 1ékafstvi a habilitoval praci zaméfenou na proble-
matiku malabsorpcniho syndromu, v roce 1979 pak obhajil
doktorskou disertacni praci zaméfenou na problematiku he-
terogenity intestinalnich enzymi u pacientd s celiakii. V ro-
ce 1983 byl jmenovan profesorem pro obor vnitini 1ékatstvi.

Po profesoru Herfortovi Pfemysl Fri¢ prevzal vedeni in-
terniho oddéleni Fakultni polikliniky a postupné z néj ucinil
jedno z nejprogresivnéjsich, skvéle vybavenych center diges-
tivni endoskopie v tehdej$im Ceskoslovensku. Jako jeden
z prvnich zavedl Siroké spektrum endoskopickych technik
vCetné ERCP a pozdéji i endoskopické ultrasonografie.

Je na misté zddraznit jeho celoZivotni zajem o niddorova
onemocnéni tlustého stfeva a vyznamné zasluhy o zavedeni
programu sekundarni prevence kolorektalniho karcinomu.
Problematiku CRC vnimal jako vyznamny problém pro ceskou
spole¢nost nejen pro vysoky vyskyt tohoto onemocnéni, ale
také pro jeho socidlni a ekonomické disledky. MoZnostmi
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screeningu CRC
v tehdej$im Cesko-
slovensku, aleivev-
ropském meéritku
se zacal intenzivné
zabyvat jiz v 70.
letech, kdy jiz by-
lo mozné vysetfit
tlusté stfevo pomo-
ci flexibilnich kolo-
skopil.

V letech 1985-
1991 profesor Fric ve
spolupraci s kraj-
skymi ordinafi or-
ganizoval screeningovou studii - Cesky screeningovy projekt.
Tehdy jsem pusobil jako krajsky ordinaf v nemocnici v Usti
nad Labem. Fascinovaly mé endoskopické metody a stejné tak
projekt, ktery profesor Fri¢ vedl, nebot byl jedine¢ny i v evrop-
ském kontextu - zahrnoval vice nez 109 tisic bezptiznakovych
jedinct ve véku 45-60 let, zejména zameéstnanct velkych to-
varen, ufadi a instituci. Nabral jsem tehdy odvahu i ur¢itou
davku drzosti a oslovil profesora Frice, zda by mé vedl a naucil
endoskopickym metodam; posléze jsem ho dokonce poziddal
o zap{jceni endoskopického pfistroje, abych mohl v iistecké
nemocnici provadét ERCP. A vyhovél mi. I vtom spatfujijeho
vyjimecénost - neodmitl vést a podporovat kazdého, kdo pro-
kazal zapaleni pro medicinu a zajem o gastroenterologii. U¢il
mladé 1ékate peclivé shromazdovat data, nenechat se unaset
hypotézami, pracovat s dolozitelnymi fakty.

Postupné se mezi nadmi vytvofil vztah vzajemné se
uznavajicich a respektujicich blizkych spolupracovniki.
Pocatkem 90. let jsem se stal soucasti tymu interniho oddé-
leni Fakultni polikliniky a zacala naSe rozsahla spoluprace,
kterd poté pokracovala i v Ustfedni vojenské nemocnici, kam
Pfemysl Fri¢ pfeSel v roce 1998 na II. interni oddéleni jako
emeritni profesor. I zde zanechal vyraznou stopu: S jeho
vyznamnou podporou a zkuSenostmi se podarilo ustanovit
Interni kliniku 1. LF UK a UVN Praha a taktéZ subkatedru
gastroenterologie Institutu postgradualniho vzdélavani ve
zdravotnictvi. Po vzniku kliniky na ptidé UVN se profesor Fri¢
po kratké prestavce vratil i k pregradudlni vyuce studentd.

Se jménem Piemysla Frice je neodmyslitelné spojeno
sympozium Aktudlni gastroenterologie, kde byl fadu let
hlavnim organizatorem. Zastaval nazor, Ze medicina zalo-
Zena na diikazech vyZaduje od 1ékail neustalé doplriovani
znalosti, a pravé toto sympozium bylo a zlistava piileZitosti
k prezentaci novych poznatkd v diagnostice a 1écbé gastro-
intestinalnich onemocnéni.

Pan profesor Fri¢ byl velmi ¢inny a pracovity az do pozd-
niho véku. Véfim, Ze mohu i za kolegy vyjadrit ocenéni
jeho védecké prace, pfinosu pro gastroenterologii v ceském
izahrani¢nim kontextu a podékovat za neutuchajici ochotu
podélit se o cenné zkusenosti.

Nezapomeneme. Spondeo ac polliceor.

Miroslav Zavoral
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Zemrela profesorka Kyra Michalova,
zakladatelka ceské nadorové

cytogenetiky

S hlubokym smutkem oznamujeme, Ze 25, bfezna 2024 nis ve véku nedozZitych 82 let opustila prof. Ing. Kyra
Michalova, DrSc., jedna ze zakladatelek a viid¢i osobnost nadorové cytogenetiky v nasi zemi.

[

Celou svoji pracovni kariéru se Kyra Michalova vénovala
cytogenetice a specializovala se zejména na hematologic-
ké malignity u dospélych i déti. Mnoho let plisobila jako
vedouci cytogenetické laboratofe 3. interni kliniky 1. LF
UK a VEN v Praze. V roce 2002 pfesla s celym svym tymem
do Ustavu lékafské biochemie a laboratorni diagnostiky 1.
LF UK a VEN, kde az do roku 2018 vedla Centrum nadorové
cytogenomiky. Byla rovnéz zakladatelkou a dlouholetou ve-
douci cytogenetické laboratofe Ustavu hematologie a krevni
transfuze v Praze.

Profesorka Michalova byla vynikajici védeckou pracov-
nici a feSitelkou mnoha vyzkumnych projekti, které se
zaméfovaly na studium cytogenetickych zmén v naddorovych

burikach. Je autorkou ¢i spoluautorkou mnoha védeckych
publikaci, kapitol v ucebnicich, skriptech, monografiich
a prispévki na narodnich i mezinarodnich védeckych kon-
ferencich. Plsobila v oborovych radich pro genetiku a mole-
kularni genetikunal., 2. i 3. LF UK a Pfirodovédecké fakulté
UK v Praze a také na Prirodovédecké fakulté LF MU v Brné
a Veterindrni a farmaceutické univerzité Brno. Cely sviij
profesni zZivot zasvétila védecké ¢innosti i vychové mladych
védeckych pracovnikil. Jeji védecka prace je vysoce oceriovana
nejen v nasi republice, ale téz v zahranici.

Zaroven byla uznavanou ¢lenkou fady Ceskych a mezi-
narodnich odbornych spole¢nosti. Vice nez 30 let plisobila
jako pfedsedkyné cytogenetické sekce Cesko-slovenské bio-
logické spole¢nosti a byla také dlouholetou ¢lenkou a posléze
i mistopredsedkyni vyboru Spolecnosti 1ékarské genetiky
CLS JEP. Jeji odborné piinosy byly ocenény mnoha vyznam-
nymi tituly a cenami, véetné Zlaté medaile Ceské 1ékarské
spolecnosti Jana Evangelisty Purkyné a Babakovy medaile
Cesko-slovenské biologické spole¢nosti.

Profesorka Michalova byla nejen vynikajici védkyni a pe-
dagozkou, ale rovnéz vzorem pro své kolegy a spolupracov-
niky. Jejiztrata je spojend s hlubokym zarmutkem pro celou
odbornou i akademickou obec. Budeme si ji navZdy pamato-
vat jako vynikajici osobnost, ktera netinavné pracovala na
pokroku cytogenetiky a 1lékafské genetiky na narodni i me-
zindrodni Grovni. Vzpomindme na ni s vdécnosti a tictou.

Vazena pani profesorko, mila Kyro, dékujeme Ti za vSech-
ny krasné roky, které jsme s Tebou prozili. Bude ndm chybét
tviij osobity humor a neuvéfitelnd Zivotni energie. Tviij odkaz
ale bude dal zit v nasich srdcich a prace, kterou jsi za sebou
zanechala, nas bude navzdy inspirovat.

Zuzana Zemanova

a kolektivy Centra nddorové cytogenomiky
ULBLD 1. LF UK a VFN v Praze

a cytogenetické laboratofe UHKT v Praze
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Odesel vyznamny anatom
profesor Ivan Dylevsky

Mnohé z nas zarazilo a rozesmutnélo, kdyZ jsme se dozvédéli, Ze 20. inora 2024 zemfel, obklopen svymi blizkymi,

Y2 o xx

po delsi téZké nemoci prof. MUDr, Ivan Dylevsky, DrSc. Patfil do generace vyznamnych anatomi, ktefi se pocitali
mezi 2aky legendarniho profesora Ladislava Borovanského, na néhoz také rad vzpominal,

Ivan Dylevsky se narodil 20. ervence 1940 v Pardubicich.
Jeho otec byl praktickym lékafem, ktery piisobil dlouha 1éta
v Podkrkonosi a po 2. svétové valce primo v Krkonosich.
Jako jeden z prvnich praktickych 1ékait si potidil i rentgen.
V malebném horském mésté Jilemnici absolvoval stfedni
vSeobecné vzdélavaci Skolu a jako spravny horal se intenzivné
vénoval sjezdovému lyZovani - vyhral i nékolik zavodd. V roce
1959, po roce pripravného kurzu, zacal studovat Fakultu vSe-
obecného 1ékafstvi UK v Praze (dnesni 1. LF UK). Po rigorézni
zkousce z anatomie byl pfijat jako asistent Anatomického
ustavu, ale soucasné se zajimal i o chirurgii a ortopedii.
Medicinu vystudoval s vynikajicim prospéchem, promoval
v roce 1965. Po promoci byl pfijat na misto interniho vé-
deckého aspiranta katedry anatomie a v roce 1969 predlozil
kandidatskou disertacni praci, jejimz pfedmétem byl vyvoj
svalll ruky a pfedlokti. S ohledem na tehdejsi politickou
situaci se ovSem jeji obhajoba uskutecnila az v roce 1972,
V této dobé slozil atestaci I. stupné z chirurgie. Habilita¢ni
praci na téma vyvoj a vyznam vazivovych struktur lidské
ruky a nohy obhdjil v roce 1975. A v tomto roce obdrzel Cenu
ministra zdravotnictvi za prispévek k etiologii a taktice
chirurgické 1écby Dupuytrenovy kontraktury. Nasledné se
vénoval problematice rstu lidské embryonalni ruky a jejich
stavebnich komponent. V roce 1986 obhajil doktorat véd a byl
jmenovan profesorem morfologickych oborti.

V Anatomickém ustavu prozil vice nez 30 let. Byl za-
stupcem prednosty pro studijni obor pediatrie v dobé, kdy
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Fakulta détského lékafstvi UK (dnes 2. LF UK) nemeéla vlastni
teoretické ustavy a studenti jejich prvnich dvou ro¢niki
meéli vyuku na FVL UK. V této dobé se v§ak nevénoval pouze
pedagogické a védecké ¢innosti, ale organizoval i pfestavbu
budovy Anatomického tistavu. ZkuSenosti, které tehdy zis-
kal, uplatnil i pfi pozdéjsim budovani anatomickych tstavil
Fakulty télesné vychovy a sportu UK a 2. lékatfské fakulty
UK, které vedl mezi lety 1993 a 2001. V prvnim roce nového
tisicileti pfesel na Zdravotné socialni fakultu Jihoceské uni-
verzity, kde ndsledné pisobil jako vedouci katedry preklinic-
kych oborti aZ do roku 2009. Od roku 2008 byl akademickym
pracovnikem Fakulty biomedicinského inZenyrstvi (FBMI)
Ceského vysokého uceni technického v Praze, nejdfive jako
zastupce vedouciho katedry 1ékafskych a humanitnich obor
(dnes katedra zdravotnickych oborti a ochrany obyvatelstva)
a mezi roky 2016 a 2020 i jako dékan této fakulty. V roce 2023
odesel na zaslouzZeny odpocinek, i kdyz relativni, protoze
meél fadu dal$ich plant.

Asi uz jen jeho dlouholeti spolupracovnici vi, Ze byl
nejen vynikajicim laboratornim pracovnikem, ale byl cas-
to zvan i k operacim jako konzultant pfi rekonstrukénich
vykonech na pohybovém apardtu fadou nas$ich pfednich
ortopeddl. Vyznamné se podilel rovnéz na antropologickych
vyzkumech ¢eskych panovnikli v tymu profesora Emanuela
Vicka. S tismévem vzpominal, jak vozil ve svém Wartburgu
353 kombi ostatky ceskych panovnikil, mimo jiné i KarlaIV.
aVaclavalv.

Pan profesor byl vynikajicim rétorem, pfednaseni mi-
loval. Vedle pedagogické ¢innosti na uvedenych fakultich
prednasel na Fakulté zdravotnickych studii Univerzity Jana
Evangelisty Purkyné v Usti nad Labem, Vysoké §kole télesné
vychovy a sportu Palestra, byl zakladajicim ¢lenem Vyssi
odborné Skoly MILLS, ve svych zacatcich ucil na stfedni
zdravotnické $kole ve Skolské ulici na Praze 1. Byl oblibe-
nym lektorem v fadé postgradudlnich kurz{i. VSichni jeho
posluchaci - a vétfime, Ze mezi ¢tenafi této vzpominky je jich
mnoho - si uréité vzpomenou na jeho pfednasky s fadou nej-
novéjsich poznatki, vZidy podepfené vybornym obrazovym
materidlem, a na jeho typicky suchy humor.

V pribéhu svého Zivota, ktery byl tizce spojen s akade-
mickym prostfedim, prosel fadou védeckych a oborovych
rad, byl Skolitelem posluchaci doktorského studia a clenem
mnoha komisi pro habilita¢ni a jmenovaci fizeni. Po dvé
funkéni obdobi byl na FBMI CVUT pfedsedou Akademického
senatu a ¢lenem Rady vysokych $kol. Na této fakulté rovnéz
inicioval vyuku budoucich fyzioterapeutd a od roku 2009 do
roku 2023 byl garantem bakalafského studijniho programu
Fyzioterapie a pozdéji také navazujiciho magisterského stu-
dijniho programu Aplikovana fyzioterapie. Inicioval vznik
vyukové laboratofe pro anatomii vybavenou plastinatovymi
preparaty z Gubener Plastinate - prvni v Cesku.



Publikoval vice nez 250 praci z riznych segmentd morfo-
logie a nékolik desitek ucebnic a monografii, z nichz mnohé
se dockaly opakovaného vydani. Jeho publikacni ¢innost
zahrnuje i dvé anglické monografie vénované ristu a vyvoji
struktur lidské ruky a nohy a monografii z historie anatomie.
Dalsi monografie jsou vénovany vlivu zatéze na pohybovy sys-
tém, chirurgii a rehabilitaci ruky a morfologii détského véku.
Z vyznamnych publikaci poslednich let je nezbytné pfipo-
menout ucebnice ,,Obecna a specialni kineziologie*“ (2 dily),
,Klinicka kineziologie a patokineziologie®, ,Biomedicinska
ergonomie*, ,,Funkéni anatomie*, ,,Détsky pohybovy systém*
advadily ,Anatomie ditéte - Nipioanatomie“. Nemoc mu jiz
neumoznila dokoncit dalsi rozpracované tituly - ergonomii
a hybridné pojatou ucebnici anatomie. Byl inicidtorem uceb-
nice fyzioterapeutické propedeutiky, kterd je nyni v tisku
a do které jesté v iijnu loriského roku prispél prvni kapitolou.

Vsichni, kdo jsme ho znali, jsme obdivovali jeho do-
konalou pfipravu, mnozstvi literatury, kterou vzdy peclivé
prostudoval, obdivuhodnou pamét a hluboké znalosti nejen
zmorfologickych, ale i klinickych oborti. Peclivé volil malife,
ktefi mu kreslili anatomické obrazky, potrpél si na jejich
vysokou kvalitu. Zaslouzil se o prosazeni konceptu funkéni
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anatomie ve vyuce fady vysokych §kol, podilel se na budovani
oboru kineziologie a koncipoval zaklady nového oboru nipio-
logie - nipioanatomii, tj. moderni morfologii détského téla.

Byl otcem dvou dcer, jeho manzelka MUDr. Zdenka
Dylevska je rovnéz lékarkou, pracovala na neurologickém
oddéleni Ustfedni vojenské nemocnice. Své vnuéce Barborce
vénoval i jednu ze svych vysSe uvedenych monografii -
»Anatomii ditéte - Nipioanatomii“,

Pan profesor miloval volant a vSe okolo automobilismu.
Rad vzpominal na spolecnou cestu s nékolika kolegy ze studif,
se kterymi projel poc¢atkem 60. let s rodinnym Spartakem
440 tehdy jesté turisty neobjevenou Jugoslavii.

Typické bylo jeho obleceni, cernd kosile a kalhoty. Bilou
kosili si podle svych slov oblékl snad jen jedenkrat, po do-
mluvé od manzelky, na svatbu své dcery.

Odchod profesora Iavana Dylevského neni pouze ztratou
pro jeho blizké, pratele, spolupracovniky, studenty, ale i pro
obory anatomie a kineziologie v podobé vynikajiciho peda-
goga a autora skvélych monografii. A také dobrého pritele.

Cest jeho pamatce!

Leos Navrdtil, Jan BFiza
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Vzpominka na

prim. MUDr. Vladimira Gregora

Vybor Spoleénosti 1ékarf'ské genetiky a genomiky CLS JEP s hlubokym zirmutkem oznamuje, Ze dne 12, inora 2024
zemfel ve véku nedozitych 74 let nas dlouholety kolega a kamarad MUDr. Vladimir Gregor, emeritni primaf Oddéleni
1ékarské genetiky Fakultni Thomayerovy nemocnice v Praze,

Vladimir Gregor se narodil 4. kvét-
na 1950 v Praze. Vystudoval tehdejsi
Fakultu détského 1ékatstvi Univerzity
Karlovy, kde promoval v roce 1975. Jako
mnoho genetikll této doby i on zacal
svou kariéru jako pediatr, konkrétné
na détském oddéleni OUNZ v Pfibrami,
kde pracoval nejprve jako sekundarni
1ékat v nemocnici, pozdéji na obvod-
nim détském stfedisku. V roce 1979
slozil atestaci z pediatrie I. stupné.

V roce 1983 nastoupil na Oddéleni
1ékatské genetiky ve Fakultni Thoma-
yerové nemocnici, kde se pod vedenim
profesorky Marie Kucerové zacal véno-
vat 1ékatfské genetice (atestaci slozil jiz
v roce 1984). Tomuto oboru a pracovisti
nasledné zasveétil cely sviij profesni
Zivot, stravil zde pres 40 let, z toho 15
(v letech 2001-2015) ve funkci primate
oddéleni.

Dr. Gregor se vénoval celé $ifi obo-
ru 1ékatské genetiky, nejvice vSak pediatrické genetice a pre-
natalni diagnostice. Od roku 1991 organizoval celostatni sbér
dat o prenatalné diagnostikovanych pripadech vrozenych
vyvojovych vad a chromosomovych aberaci. Diky této inci-
ativé je mozné komplexné a retrospektivné sledovat, jak se
projevuji metodické zmeény spojené s implementaci novych
screeningovych a diagnostickych postupt v zachytu jednotli-
vych diagnéz v Cesku. Vysledky téchto analyz spolené s ko-
lektivem pravidelné prezentoval na konferencich v tuzemsku
ivzahranici. Byl hlavnim autorem ¢i spoluautorem celkem
142 ¢lankt zaméfenych na 1ékafskou genetiku, prenatalni
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diagnostiku a epidemiologii vrozenych
vad. V databazi Web of Science maji jeho
publikace témét 500 citaci, H-index 12.

Byl rovnéz vynikajicim pedago-
gem, dlouhodobé se podilel predevsim
na vzdélavani genetikd 1ékafd i ne-
lekart v ramci IPVZ - v celém nasem
oboru je tak jen minimum odborni-
ki1, které nikdy neucil nebo nezkou-
Sel. Mimo postgradualniho vzdélavani
také pfednasel studentiim na 3. 1ékai-
ské fakulté UK a podilel se rovnéz na
vzdélavani sester.

Ve vyboru Spole¢nosti 1ékaiské
genetiky a genomiky CLS JEP piisobil
nepfetrzité jiz od roku 1994 (nékolik
let i jako mistopfedseda) az do svého
nahlého odchodu, a je tak neoficial-
nim rekordmanem, jehoZ bohaté zku-
Senosti ndm budou zdsadné chybét.
Byl rovnéz opakované ¢lenem vyboru
cytogenetické sekce Cesko-slovenské
biologické spolecnosti.

Vladimir Gregor zuistal plné aktivni ve vSech zminé-
nych oblastech az do letoSniho ledna, kdy musel byt pro
nahle vzniklé zdravotni obtiZe hospitalizovan. Sviij boj se
zavaznym onemocnénim bohuZel nakonec prohral. S jeho
odchodem prichazime o mimoradné vzdélaného a laskavé-
ho kolegu, ktery byl vzdy pfipraven a ochoten pomoci. Cest
jeho pamétce!

Antonin Sipek jr.
za vybor SLG CLS JEP
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